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Zur Kenntnis der Kurve des Sauerstoffverbrauchs 
bei Muskelarbeit. 


Von 
Dr. W. Glose, 


Assistenzarzt. 
Mit 1 Textabbildung. 
(Eingegangen am 20. März 1925.) 


Bei den bisher vorliegenden Untersuchungen über den Sauerstoff- 
verbrauch und den Gesamtstoffwechsel bei Muskelarbeit sind ver- 
schiedene Methoden zur Anwendung gekommen. Die einen Unter- 
sucher arbeiteten mit Respirationskammern; sie konnten daher nur 
langdauernde Versuche ausführen und somit nicht alle Phasen der 
Sauerstoff-Verbrauchskurve erfassen. Es handelt sich hier um Ar- 
beiten von Johansson, Tigerstedt und Sonden, Hammersten, Becker und 
Hämäläinen u.a.'!). Andere benutzten hauptsächlich die Zuntz-Gep- 
pertsche Apparatur [Katzenstein, Löwy, Zuntz und Schumburg, Durig 
u. a.1)]. Diese waren in der Lage, kurzdauernde Versuche vorzunehmen. 
Die Bestimmung der Umsatzwerte erfolgte durch Analyse der Probe- 
entnahmen. Eine Erweiterung speziell für Versuche bei schneller, 
lokomotorischer Arbeit erfuhr diese Methodik durch die von Douglas 
eingeführten Gummisäcke, womit z. B. Liljestrand?2) Untersuchungen 
bei Skilaufen, Schlittschuhlaufen usw. machen konnte. Allen diesen 
Methoden haftet außer ihrer relativen Umständlichkeit der Nachteil 
an, daß eine perpetuierliche Registrierung des Sauerstoffverbrauchs — 
und damit ein genaues Bild des Reaktionsablaufes des Organismus 
auf Muskelarbeit unmöglich ist. 

Es schien deshalb verlockend, Untersuchungen mit der Kroghschen?) 
Methode, die sich in ihrer Einfachheit für die Klinik so bewährt hat, 
auch auf dieses Gebiet auszudehnen. 

Es war dazu notwendig, einen möglichst einfachen Untersuchungs- 
weg einzuschlagen, der die Anwendung unter allen Umständen auch bei 
schwerer kranken Patienten erlaubte, ferner auch unbeabsichtigte Zwi- 
schenbewegungen, wie Aufstehen oder Hinlegen usw. vermeiden ließ. 


1) Literatur siehe Oppenheimers Handbuch der Biochemie Bd. 4 und Grafe, 
Ergebn. d. Physiologie Bd. %1, II. 

2) Skandinav. Arch. f. Physiol. 39. 

3) Wien. klin. Wochenschr. 1922. 
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Wir strebten danach, nur eine Muskeltätigkeit registrieren zu lassen, 
die möglichst einer gewohnheitsmäßigen, physiologischen Arbeit ent- 
sprach und ohne besondere Anstrengung auf dem Ruhelager von jeder 
Person bequem ausführbar war. So entschlossen wir uns zu folgender 
Versuchsanordnung: 


Der Patient kommt morgens nüchtern auf das Experimentierbett, verweilt 
auf diesem in bequemer Horizontallage, unter möglichster Vermeidung von Muskel- 
tätigkeit, 3/,—1 Stunde liegend. Dann wird ihm, ohne daß er sich zu bewegen 
braucht, das Mundstück der unten näher zu beschreibenden Apparatur eingeführt 
und es werden 2 Ruheversuche von je 15 Minuten gemacht. Im Anschluß daran 
wird mit dem Bewegungsversuch begonnen. 

Während in den ersten 3 Minuten weitere Ruhelage eingehalten wird, beginnt 
der Patient auf Kommando die eigentlichen Bewegungen: Er hebt das eine Bein 
in 50cm Höhe und senkt es wieder; das hat er 50 bzw. 90 mal — je nachdem, 
wieviel man ihm, ohne das Ermüdung eintritt, von vornherein zumuten kann — 
zu machen. Damit die Beinexkursionen gleichmäßig ausgeführt werden, ist am 
Fußende des Bettes ein leichtfederndes Brett parallel zur Ebene des Bettes an- 
gebracht, das je nach der Länge des Fußes auf bestimmte Entfernung eingestellt 
werden kann (also 50 cm vom Niveau des Bettes entfernt + Fußlänge). Gegen 
dieses Brettchen hat der Patient bei jeder Bewegung, also 90 mal mit der — natür- 
lich unbeschuhten — Fußspitze leicht anzustoßen. Für die gleichmäßige Ausführung 
der Bewegungen wird durch Zählen des Experimentators gesorgt, SO daß sie in 
etwa 2—2!/, Minuten ausgeführt sind. Danach bleibt der Patient wieder, nachdem 
er jegliche andere Bewegungen streng vermieden hat, in seiner ursprünglichen 
Ruhelage, bis der Versuch, der möglichst auf 20—25 Minuten ausgedehnt ist, 
beendet ist. Muß aus irgendwelchen Gründen der Versuch mit 15 Minuten (Mindest- 
maß) abgebrochen werden, so folgt im Anschluß daran ein weiterer Ruheversuch, 
so daß auch evtl. später erfolgende Nachwirkungen der Bewegungen einwandfrei 
registriert werden können. 

Wir benutzten, wie schon oben erwähnt, den von uns modifizierten Kroghschen 
Respirationsapparat!). 

Durch häufig angestellte Barytwasserkontrollen überzeugten wir uns, daß 
die Inspirationsluft keine Kohlensäure enthielt. Die Registrierung erfolgte auf 
einem Kymographion; die Zeit wurde bei den Ruheversuchen zu Anfang und 
zum Schluß, bei den Bewegungsversuchen jedoch alle 3 Minuten markiert, wobei 
zugleich auch die Temperatur jeweils notiert wurde. 

Die Feststellung des Sauerstoffverbrauchs erfolgte in der üblichen Art, die 
Verbrauchswerte bei Bewegung wurden prozentual zum Basalumsatz ausgedrückt. 
Eine Berechnung der Leistungen in kgm. erfolgte nicht, da es uns nicht auf 
den absoluten Sauerstoffverbrauch ankam, sondern auf die Relation vom 
Arbeits- gegenüber dem Ruhe-Sauerstoffverbrauch. Deshalb haben wir auch 
von der Bestimmung des Beingewichtes der einzelnen Versuchspersonen abgesehen. 
Man wird annähernd sagen können, daß die Erhebung des eigenen Beines für 
jeden Menschen relativ zu seiner Gesamtkörperkraft etwa dieselbe Leistung dar- 
stellen wird. Die Berechnung der Sauerstoffwerte haben wir in einer Anzahl 
von Fällen in Abständen von je 1 Minute ausgeführt, im allgemeinen aber uns 
auf 3 Minutenphasen in der Berechnung beschränkt, weil daran alles Wesentliche 
der Reaktion zu erkennen ist. Allzu kleine Zeiträume zu berechnen ist unzweck- 


1) Grund, Bericht des Ärztevereins zu Halle vom 25. VII. 1923. Münch, 
med. Wochenschr. 1923, S. 1101. 
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mäßig, weil die Respiration während des Beinhebens doch nicht ganz so gleich- 
mäßig verläuft, wie in absoluter Ruhelage, so daß auch die Kurve etwas unregel- 
mäßiger ist, in dem einen Fall mehr, in dem anderen weniger. 











Es wurden in 21 Versuchen 19 Patienten untersucht (vgl. Tab.). 
























































Tabelle. 
Alter en re Es 
Geschlecht:| yezeichnung | Fah- | in ie | wert | prözentmai | Dein“ |Hha-Dasan.| Femerkungen 
Br aaa a NER 
weiblich | Struma, Neu- | 24 75 _ 70241985 90 — 
rasthenie 
Y Struma 18 65 | 1,6 129,7 90 5 
männlich Kyphose 17 55 |+ 84| 122,9 90 1 
weiblich Kretinoid 14 | 29,6 1.27.1000 90 1 
« ohne Befund | 26 | 46,7 |— 9,2 95.0 90 2 
männlich = 7 21 54,0 I+ 4,9 88,6 90 1 
” $ n 24 | 73,9 4,4 85,6 90 1 
u 3 . 24 | 737. | 3,6 72,1 90 2 
weiblich | Cholezystitis 36 | 55,8 |+ 6,5 77,6 90 — 
vi ohne Befund zu, 51.004285 60,7 90 2 
N ® ® 2 Del 29,0 51,4 90 1 
A Adipositas 39 | 95,514 5,8 er 50 2 
= x 19 | 74,5 |— 0,6 61,0 50 1 
männlich | Adipositas und | 47 | 102,7 |+ 7,9) 186,8 50 6 
Artr. urica 
+ Adipositas, 4970110,71—8.0:102 197,4 90 3 
Hypertonie, 
Herzschwäche 
weiblich | Hyperthyreosis | 14 | 38,3 1+74,1 e.D 90 — Pat. ist etwas 
unruhig 
$ g 13.1. 46,7 1#26,0| 116,6 90 4 
un ar 17 | 59,0 |+11,6| 131,4 y0 3 
? * 24°%1256.0.1:.192 83,5 90 2 
n Y 43 | 48,6 |+29,4 46,0 50 4 
. Hypothyreosis | 48 69 |—21,7 65,8 50 1 











Betrachten wir zunächst die Originalkurven (s. Abb.1), so ist an 


ihnen ein deutlicher Knick nach unten sichtbar, der dem Beginn der 
Bewegungen entspricht. Dem Ende der Bewegungen entsprechend 
flacht sich die Kurve etwas langsamer wieder ab und nimmt die ur- 
sprüngliche, während der Ruhelage innegehabte Verlaufsrichtung wieder 
ein. Zerlegt man die Kurven in 3 Min.-Perioden, so finden wir eine 
starke Erhöhung des Sauerstoffverbrauchs während der Arbeitsperiode, 
in der ersten Nachperiode sinkt derselbe bereits wieder stark ab, um 
1a 


4 W. Glose: 


meist schon in dieser oder der zweiten Nachperiode die Fehlergrenze 
des Basalwertes (+ 10%) zu erreichen. Nur in seltenen Fällen tritt 
diese Einstellung auf den Basalwert erst später ein. In einzelnen Fällen 
konnte die Beobachtung der Nachperioden nicht ganz durchgeführt 
werden, weil die Patienten nicht die ganze Versuchsdauer durchhielten. 

Die Höchstwerte der Arbeitsperiode liegen bei den Normalfällen — 
in prozentualer Steigerung gegenüber dem Basalwert ausgedrückt — 
zwischen 51,4 und 138,5% bei 90 bzw. zwischen 61: und 77,70% bei 
50 Bewegungen. Nur 2 Fälle (14 u. 15), auf die später noch einzugehen 
ist, zeigen höhere Werte. 





Abb. 1. Fall Nr. 5. 


Von besonderem Interesse ist es, diese Normalwerte mit den Re- 
sultaten zu vergleichen, die wir bei Fällen von Hyperthyreosis gewonnen 
haben. Bis jetzt sind nähere Untersuchungen über den Einfluß der 
Arbeit auf den Gaswechsel bei derartigen Patienten nicht bekannt. 
Auch Grafe weist darauf hin!), wobei er die Vermutung ausspricht, 
daß der Nutzeffekt in diesen Fällen gegenüber der Norm zurückbleibt. 

Wir haben in unserer Tabelle 5 Fälle von Hyperthyreosis, deren 
Basalwert um 11,6— 74,1%, erhöht war, — der Fall mit der höchsten 
Steigerung allerdings durch Muskelunruhe wohl etwas übertrieben. 
Die Erhöhung in der Arbeitsperiode betrug in den 4 Fällen, bei denen 
90 Bewegungen vorgenommen wurden, 77,5—131,4%, also im Rahmen 
der Normalfälle. Rechnen wir Durchschnittswerte aus, so betrug der 
Durchschnitt der Erhöhungen der Arbeitsperiode bei den Fällen mit 
Hyperthyreose 102,25%, bei den entsprechenden Normalfällen 92,9% 
Die Differenz ist also bei der Streuungsbreite der Versuche unbedeutend. 
Bei dem einen Fall von Hyperthyreose, bei dem nur 50 Beinbewegungen 
semacht wurden, blieb die Erhöhung in der Arbeitsperiode mit 46% 
sogar hinter der entsprechenden Erhöhung der Normalversuche zurück, 


1) Ergebn. d. Physiol. %1, II, 255. 
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Die Rückkehr der Sauerstoffverbrauchserhöhung zum Basalwert zeigte 
im ganzen eine Neigung, sich durch mehr Nachperioden hinzuziehen 
als bei den Normalfällen. Wenn man diesen Umstand mit berück- 
sichtigt, wird man im ganzen sagen können, daß der Nutzeffekt der 
Arbeit bei den Hyperthyreosen in der Tat etwas schlechter erschien 
als bei den Normalfällen, daß aber der Unterschied nicht erheblich vst 
und die Grenzen der Fehlerquellen nicht sicher überschritten sind. 
Von Hypothyreosen stand uns nur 1 Fall zur Verfügung mit einer 
Erniedrigung des Basalwertes von — 21,7%. Sowohl in bezug auf den 
Sauerstoffverbrauch während der Arbeitsperiode als auch in bezug 
auf die Nachdauer blieb er im Rahmen der Normalwerte. 

Einer kurzen Aussprache bedürfen die beiden vorhin erwähnten Fälle (Nr. 14 
u. 15), die eine abnorm hohe Steigerung des Sauerstoffverbrauchs in den Arbeits- 
perioden aufwiesen. Der eine (15) mit dem extremen Gewicht von 110,7 kg war 
ein 49jähriger adipöser Kantinenwirt mit leichter Herzschwäche, einem Blutdruck 
von 170/120, und herabgesetztem Wasserausscheidungsvermögen, allerdings ohne 
hydropische Erscheinungen. Der andere Patient war ein fettleibiger 47 jähriger 
Gichtiker von 102,7 kg. Es wäre verfehlt, wollten wir diese beiden Fälle mit den 
anderen direkt vergleichen. Es liegen hier andere Versuchsbedingungen vor, 
denn im Verhältnis zu der Schwere des Beines und der Menge des Fettgewebes ist die 
Muskulatur zu schwach entwickelt, so daß für diese beiden Patienten das Bein- 
heben eine außerordentliche Anstrengung bedeutete und Ermüdung eintrat. Daß 
eine solche eine starke Erhöhung des Energieverbrauches bedingt, hat schon A. Löwy 
mit seinen Versuchen am Ergostaten nachgewiesen!). Er erklärt dieses mit dem 
erhöhten Energieverbrauch, der durch die Beteiligung von akzessorischen Muskeln 
hervorgerufen werde. 

Vergleichen wir unsere Resultate mit denen früherer Autoren, so 
ist ein unmittelbarer Vergleich nicht möglich, da unsere Versuchs- 
anordnung eine wesentlich andere war. Die Höhe des Sauerstoft- 
verbrauchs entspricht ungefähr der, die beim Gehen auf horizontaler 
Bahn gefunden wurde?). Was die Nachwirkung anlangt, so stimmen 
unsere Versuche mit denen anderer überein, die die Nachwirkung 
nicht ermüdender Arbeit prüften?). Auch diese fanden ein im Verhältnis 
zur Arbeitsdauer schnelles Absinken des Gaswechsels. Die mit unserer 
Versuchsanordnung erhaltenen Resultate fügen sich also im Rahmen 
des bisher bekannten gut ein. 

Alles in allem hat sich für das uns vorschwebende Ziel, den Sauer- 
stoffverbrauch- unter dem Einfluß der Arbeit an klinischen Fällen zu 
prüfen, die von uns eingeschlagene Versuchsanordnung als brauchbar 
erwiesen und es erscheint lohnend, sie auch auf andere Krankheits- 
gebiete auszudehnen. 


1) Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. 49. 
2) Liljestrand u. Stenström, Skandinav. Arch. f. Physiol. 39. 
3) Katzenstein, Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. 49. 





Erfahrungen mit Voluntal, zugleich ein Beitrag zur objektiven 
Prüfung von Schlafmitteln. 


Von 
cand. med. Adolf Greve. 


(Aus der Medizinischen Klinik Erlangen — Vorstand: Prof. L. R. Müller.) 
Mit 4 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 6. April 1925.) 


Von den Farbenfabriken vorm. Friedr. Bayer u. Co., Leverkusen, 
wurde vor einiger Zeit unter der Bezeichnung ‚„Voluntal‘ ein neues 
Schlafmittel in den Handel gebracht. Dieses aus dem Laboratorium 
von R. Willstätter stammende Voluntal ist seiner chemischen Zu- 
sammensetzung nach das Urethan eines gechlorten Alkohols und steht 
als Trichloräthylurethan zwischen dem Chloral und dem Urethan. 
Die pharmakologische Prüfung im Tierversuch durch W. Straub ergab, 
daß Voluntal ein chemisch harmloses leichtes Schlafmittel ist, das im 
Organismus vollständig aufgearbeitet wird. 

Die bisherigen klinischen Untersuchungen brachten folgende Re- 
sultate: 


Hauptmann (Freiburg i. Br.) betont vor allem die ausgezeichnete Bekömmlich- 
keit des Mittels. In Fällen leichter Schlaflosigkeit sei mit Dosen von 0,5—1,0 ein 
leichter, ca 5 Stunden dauernder Schlaf zu erzielen; allerdings trete die Wirkung 
erst nach 2 Stunden ein. Weniger günstig waren die Erfolge bei schwerer Schlaf- 
störung. Dosen unter 1,0 waren wirkungslos, und um einen 4—Sstündigen 
Schlaf zu ersetzen, mußte man schon bis zu 2,0 verabreichen. In Fällen schwerer 
organischer Schlafstörung erreichte man selbst mit diesen Dosen nur eine geringe 
Wirkung. Dagegen anerkennt Hauptmann die gute sedative Wirkung des Voluntals. 

Günstig berichtet auch v. Miltner (München) über das Mittel; jedoch engt er die 
Indikation des Voluntals insofern ein, als nur schmerzfreie Patienten in der ge- 
wünschten Weise reagieren. 

Ausgiebig erprobt wurde Voluntal von A. Hanse (Kiel). Bei funktionellen 
Neurosen erzielte er mit 1,0 eine gute Wirkung. Vor allem Depressive reagieren 
auf Voluntal günstig. Bei einem Vergleich mit der Schlafwirkung des Veronals 
und Sulfonals ergab sich, daß bei 1,0 Voluntal die Schlafwirkung zwischen 0,5 Vero- 
nal und 1,0 Sulfonal steht. 

Hirschfeld (Berlin) berichtet, daß 0,5—1,0 Voluntal als Einschlafmittel gute 
Dienste leistet. Vor allem sei die sedative Wirkung in Gaben von 0,25—0,5 recht 
günstig. Dagegen sei es bei Schmerzen wirkungslos. 

Mattauschek, Fuchs, Biach halten die ‚‚neurasthenische‘“ Schlaflosigkeit für 
das eigentliche Indikationsgebiet des Voluntals. Als Sedativum verdiene es als 
bromfreies Präparat weitgehendste Beachtung und Verwendung. 
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Schuh (Nürnberg) verordnete Voluntal in Dosen bis zu 2,0 — in einem Falle 
3,0 —. Es erwies sich auch in Kombination mit anderen Medikamenten sehr 
brauchbar, ohne unangenehme Nachwirkungen hervorzurufen. 

Umber (Berlin) lobt Voluntal als harmloses, gut wirkendes Einschlafmittel 
und Sedativum. 


Eigene Untersuchungen. 
A. Klinische Beobachtungen. 


Unsere eigenen Erfahrungen zeigten, daß Voluntal eine bemerkens- 
werte sedative Wirkung hat. Bei einem Arteriosklerotiker mit Anfällen 
von Schwindel und Bewußtlosigkeit, die stets durch starke psychische 
Erregungszustände und stenokardische Beschwerden eingeleitet wurden, 
gelang es, schon bei 1,0 Voluntal die Erregungszustände zu beseitigen 
und die Anfälle in ihrer Intensität und Frequenz herabzusetzen. In 
einigen Fällen leichter Schlafstörung auf nervöser Grundlage, besonders 
bei nervöser Überreiztheit und Übermüdung, vermochte Voluntal 
schon in Gaben von 1,0 einen nach Angabe der Patienten mehrstündigen 
Schlaf herbeizuführen. Nie kam es zu Magen-Darmstörungen, niemals 
traten unangenehme Sensationen, Arhythmie oder Pulsbeschleunigung 
auf. Überhaupt leistete Voluntal bei Herzkranken gute Dienste. 


Fall 1. Christian A., 57 Jahre alt. Die Anamnese ergibt: Früher nie ernstlich 
krank. Anläßlich einer Militärübung (im Kriege) wurde ein Herzfehler festgestellt, 
der damals offenbar kompensiert war. Vor 3 Jahren stenokardische Anfälle; seit- 
dem dauernder Gebrauch von Herzmitteln. Seit März 1924 Anfälle von Atemnot, 
Angstgefühl, Beklemmung höchsten Grades. Aufnahme in die Klinik. Die Unter- 
suchung ergibt: Schrumpfniere, Kreislauf dekompensiert, Hypertrophie und starke 
Dilatation des Herzens nach rechts und links, Leberschwellung, leichter Ascites, 
Ödeme an den untern Extremitäten. Patient erhielt Voluntal; darauf folgte guter 
Schlaf, obwohl bisher stets hartnäckige Schlaflosigkeit bestanden hatte. Im all- 
gemeinen genügte 1 Tablette zu 0,5. Zwar verschaffte Luminal und Chloralhydrat 
Erleichterung, aber es war mit unangenehmen Nachwirkungen verbunden, während 
Patient mit Voluntal einen nach Angabe ebenso tiefen Schlaf und am andern 
Morgen deutliches Erholungsgefühl hatte. Voluntal wurde monatelang in Dosen 
von 0,5—1,0 gegeben mit scheinbar gleich guter Wirkung. Es trat jedenfalls keine 
nachweisbare Gewöhnung ein, obwohl die Dosis nicht erhöht worden war. 


Fall 2. Johann K., 53 Jahre alt. Diagnose: Polyserositis tuberculosa, schwie- 
lige Perikarditis; ausgedehnte Stauungserscheinungen. Besonders zu Anfang deut- 
liche Zeichen der Herzinsuffizienz. Heftige stenokardische Anfälle mit ausgeprägter 
Headscher Zone im Bereich der linksseitigen Rippen, der linken Schulter, des linken 
Armes. Die Anfälle wurden durch Hexeton intravenös gut beeinflußt; außerdem 
wurde fortlaufend Voluntal 1,0 gegeben, worauf die Anfälle bei Nacht gar nicht 
mehr, bei Tag seltener und in geringerem Grade auftraten. 


Fall 3. Hermann B., 47 Jahre alt; starker neurasthenischer Einschlag. Als 
Kind nie krank; mit 25 Jahren Gelenkrheumatismus. Im Felde 1915 erste leichte 
Insuffizienzerscheinungen des Herzens, die sich 1919 verschlimmerten, steno- 
kardische Anfälle. 1923 anschließend an erneuten Gelenkrheumatismus gehäufte 
Anfälle. Aufnahme in die Klinik am 7. V. 1924. Heftige Stenokardien mit Ver- 
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nichtungsgefühl, Schmerzen über dem Sternum und Atemnot. Anfälle halten 
stundenlang an und treten auch des Nachts auf. 

Befund: Kreislauf dekompensiert, Pulsus irregularis perpetuus, schwaches 
systolisches Geräusch an der Spitze. Orthodiagramm: nach rechts 6,8cm, nach 
links 11,3 cm, diagonal 19,8 cm. 

8. V. 1924. Gegen Abend heftige Beklemmung, ‚so als ob Magen und Ein- 
geweide auf Herz und Lunge drückten und das Herz keinen Raum zum Schlagen 
habe“; dabei besteht heftige Atemnot. Auf Nitroglycerin Besserung, jedoch nicht 
anhaltend. Abends 1 g Voluntal; nach 1—1!/, Stunden Abebben der Beschwerden, 
Schläfrigkeit. Patient erwacht am andern Morgen erfrischt: „Habe seit Wochen 
nicht mehr so gut geschlafen.‘ Allerdings traten später erneute Anfälle auf, die 
durch das im wesentlichen hier wohl sedativ wirkende Voluntal nicht mehr so 
gut beeinflußt wurden und die Anwendung spezifischer Herzmittel erforderten. 


B. Experimentelle Prüfung. 

Die klinische Untersuchung eines Schlafmittels bringt den Unter- 
sucher in eine weitgehende Abhängigkeit vom Patienten und Pflege- 
personal, auf deren mehr oder weniger subjektive Aussagen er an- 
gewiesen ist. Infolgedessen machte sich schon seit längerer Zeit das 
Bedürfnis nach einer objektiven und dabei einfachen Untersuchungs- 
methode geltend. Das Wesentliche einer solchen Methode besteht in der 
Bestimmungder Schlaftiefe. Als Maßstab derselben benützten Kohlschütter, 
Michelson und Ozerny die Größe der Weckreize, die teils akustisch, optisch 
oder auf elektrischem Wege gegeben wurden. Eineandere Methodegründete 
H. Straub auf das Haldane-Priestleysche Verfahren. Im Schlafe nämlich 
steigt die alveolare CO,-Spannung als Ausdruck der verminderten Erregbar- 
keit des Atemzentrums. (Vgl. auch @. Endres, Atmungsregulation und 
Blutreaktion im Schlaf. Biochem. Zeitschr. 142, H. 1/2. 1923.) 


Allerdings kann die CO,-Spannung nur so lange als Maßstab der Erregbarkeit 
des Atemzentrums gelten, als die chemisch gebundene Kohlensäure des Blutes die 
gleiche bleibt, oder mit anderenWorten, solange die eigentlich das Atemzentrum beein- 
flussende H-Ionenkonzentration der Größe der CO, in der Alveolarluft proportio- 


| . lv Ser Sr FE 
nal gesetzt werden kann, wie aus der Formel von Hasselbalch (H*) = K NaHCO, 


hervorgeht. Tatsächlich ist nach Beobachtungen von H. Straub u. a. diese Voraus- 
setzung im Schlafe mit genügender Annäherung erfüllt, da die chemisch gebundene 
CO, (im Nenner der Formel) praktisch konstant bleibt. 

Nun vermögen aber weder die Methode der Weckreize noch das Haldane- 
Priestleysche Verfahren ein genaues Bild der Veränderungen während des Schlafes 
zu geben, weil die Untersuchungen nicht fortlaufend unter den gleichen Bedin- 
gungen während einer Schlafperiode gemacht werden können. Vielmehr wird in 
wiederholten Versuchen die Versuchsperson aufgeweckt und dadurch eine Änderung 
des Schlafes selbst als auch eine unvermeidbare psychische Einstellung bedingt. 

Es ist das Verdienst W. Trendelenburgs, ein fast widerstandslos spielendes 
Ventil für ausschließliche Nasenatmung angegeben zu haben. Dasselbe gewähr- 
leistet einen durch die Versuchsanordnung und die Versuche selbst so gut wie gar 
nicht beeinträchtigten Schlaf. Allerdings müssen bei dieser Methode etwas zu 
niedrige Werte in Kauf genommen werden, so daß die erhaltenen Zahlen nicht 
ohne weiteres zu absoluten Messungen, z. B. (H * )- Bestimmungen verwandt werden 
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können. Der Vorteil der kontinuierlichen Messungen der Alveolarluft unter natür- 
lichen Bedingungen des Schlafes kompensiert jedoch diesen Mangel ausreichend. 
Es muß zugegeben werden, daß durch unzulängliche Atmung der Versuchsperson 
Fehler bei der Ventilmethode entstehen können. Auf der anderen Seite ist sicher, 
daß diese um so weniger ins Gewicht fallen, je tiefer der Schlaf ist. Eine weitere 
Fehlerquelle, die auf Abrutschen oder ungenügendem Sitz der Ventile beruhen 
könnte, tritt gleichfalls mit zunehmender Ruhe des Patienten im Schlaf zurück. 

Die mit Hilfe dieser Methode angestellten Untersuchungen des normalen 
Schlafes (Baß und Herr) bestätigten die Feststellung ZH. Straubs, daß die CO;- 
Spannung in der Alveolarluft während der Nachmittags- und Abendstunden zu- 
nimmt. Sie zeigten des weiteren, daß die CO,-Werte nach dem Einschlafen ansteigen 
und am Ende der ersten Schlafstunde ihr Maximum erreichen, um dann langsam, 
bisweilen unter nochmaligem Anstieg auf geringere Höhe bis gegen Ende des 
Schlafes abzufallen, auf Werte, die niedriger sind als die Anfangswerte des Schlafes. 
Mitunter stellt sich noch ein Anstieg der Kurven zwischen 3 und 5 Uhr morgens ein. 

Auf Grund ihrer Untersuchungen kamen Baß und Herr zu der Annahme, 
daß im Schlaf eine Verminderung der Erregbarkeit des Atemzentrums stattfindet 
und daß die Erregbarkeitsabnahme ein Maßstab für die Schlaftiefe ist. 

Die Untersuchungen und die Methodik von Baß und Herr legten wir unsern 
eigenen über die Wirksamkeit des Voluntals als Schlafmittel zugrunde. Allerdings 
benutzten wir zur Messung nicht die von jenen verwandte 100-ccm-Bürette, 
sondern wählten eine solche von 20 ccm Inhalt, um ein kurzfristigeres Arbeiten 
und somit die Ausführung einer größeren Anzahl von Einzelmessungen zu ermög- 
lichen. Die Gefahr der Absorption der CO,, die beim Auffangen der Alveolarluft 
über Wasser gegeben ist, ließ sich dadurch vermeiden, daß das Wasser durch Hg 
ersetzt wurde. 

Das zur Bestimmung des Luftdrucks nötige Präzisionsbarometer entstammte 
einer Stiftung der ‚‚Notgemeinschaft“. Auf die Pinselung der Nasenschleimhaut 
haben wir im allgemeinen absichtlich verzichtet, da ein durch die Ventile gesetzter 
Reiz als weitere Belastungsprobe, der sich ein Schlafender unterzieht, im Sinue 
unserer Fragestellung liegt. Nur in einem Falle (Versuch IV) bestand infolge 
erhöhter Reizbarkeit der Versuchsperson die Notwendigkeit, mit Cocain zu anästhe- 
sieren. 

Die Verabreichung des Schlafmittels erfolgte im allgemeinen erst nach Mitter- 
nacht, weil das eventuelle Zustandekommen eines ersten natürlichen Schlafgipfels 
abgewartet werden sollte. Nur in solchen Fällen, wo nach dem allgemeinen Ver- 
halten ein erster Schlafgipfel von vornherein unwahrscheinlich war, geschah die 
Medikation schon früher. 

Bei der Auswahl der Fälle begnügten wir uns nicht mit leichten Schlafstö- 
rungen, sondern wählten, um sichere objektive Unterlagen zu gewinnen, auch 2 Fälle 
organischer Schlaflosigkeit. In einem weiteren Versuch wurde ein bekanntes 
Schlafmittel, nämlich das Luminal, einer Prüfung unterzogen, um die Wirkung 
eines ausgesprochenen Schlafmittels mit dem Voluntal in Vergleich zu setzen. 


Versuch I. Adam H. Klinische Diagnose: Zustand nach Encephalitis epi- 
demica (Parkinsonsyndrom). 

Schon einige Tage vorher wurden, wie übrigens in allen folgenden 
Fällen, CO,-Bestimmungen gemacht, um die Tageswerte des Patienten 
zu finden und ihn an die Nasenventile zu gewöhnen. 

Das Bild der Nachtkurve beherrschen besonders zu Anfang un- 
regelmäßig remittierende Zacken als Ausdruck unruhigen Schlafes. 
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Die Eigentümlichkeit der Atmung, große Unregelmäßigkeit und viel- 
faches Seufzen war auch bei diesem Kranken mitunter zu beobachten, 
doch wurden solche veränderte Atemzüge nicht zur Analyse ver- 
wertet. Kurze Zeit nach dem Einschlafen findet sich eine sprunghafte 
Steigerung (10 Uhr), die im weiteren Verlauf durch jähen Sturz sich 
scharf von ihrer Umgebung abhebt und daher wohl als Andeutung 
einer „‚initialen Zacke‘“‘ (siehe unten) aufgefaßt werden dürfte. 
Nach dem plötzlichen Abfall bildet sich eine neue, in geringen 
Remissionen verlaufende Erhebung, aus der eine dominierende Zacke 
(12 Uhr 10 Min.) hervorragt. Sie erinnert an den von Baß und Herr 
beschriebenen ersten Schlafgipfel. Gleichzeitig mit dieser sprung- 
haften Steigerung wird auch der Schlaf ruhiger, bis Patient um 
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Abb. 1. Versuch I. 
Abszisse: Zeit in Minuten. 
Ordinate: CO,-Spannung in mm Hg. 
Alveolare CO,-Kurve: Frequenzkurve: — — —. 





1 Uhr 30 Min. aufwacht. Er gibt an, überhaupt noch nicht geschlafen zu 
haben. Diese auffällige Unstimmigkeit zwischen den Aussagen der 
Versuchsperson und den tatsächlichen Verhältnissen trat in mehreren 
Fällen deutlich zutage. Die Feststellung, daß selbst durchaus zuver- 
lässige Patienten die Fähigkeit zur kritischen Beobachtung während 
unruhiger Schlafzeit verloren haben, läßt die Unzulänglichkeit der nur 
subjektiven Untersuchungsweise in deutlichem Lichte erscheinen. 
Wiederholt ergab die objektive Nachprüfung mit der Ventilmethode, 
daß auch die Angaben des Pflegepersonals nur mit Vorsicht der 
Beurteilung eines Schlafmittels zugrunde gelegt werden können. 

Da Patient sehr unruhig und ungehalten ist, erhält er 1 Uhr 35 Min. 
1,0 Voluntal. Die Alveolarkurve ist inzwischen weiter gefallen und 
stellt sich auf ein tiefes Niveau ein, aus dem eine steile Zacke hervorragt. 
Diese als steiler Gipfel hervortretende Steigerung der CO,-Werte dürfte 
auf Voluntalwirkung zurückzuführen sein ; jedenfalls ist der plötzliche An- 
stieg 2 Stunden nach Verabreichung von 1,0 Voluntal eine Bestätigung 











zugleich ein Beitrag zur objektiven Prüfung von Schlafmitteln. 11 


der klinischen Beobachtung Hauptmanns, daß die Wirkung des Mittels 
nach etwa 2 Stunden eintritt. 


Der durch Voluntal erzielte Effekt entspricht den Erfahrungen Hauptmanns, 
daß Voluntal in Fällen schwerer organischer Schlafstörung nur eine geringe, aber 
immerhin noch deutliche Wirkung zu entfalten vermag. 

Die fortlaufende Messung der Atemfrequenz vermochte die schon älteren 
Befunde zu bestätigen, daß bei hohen CO,-Werten die Atmung verlangsamt ist 
und umgekehrt. Die Beobachtung der Atemfrequenz erwies sich somit besonders 
geeignet, den Verlauf der alveolaren CO,-Kurve als Ausdruck der Schlaftiefe zu 
überwachen. Andererseits kann bei gleichzeitig bestehender niedriger CO,-Span- 
nung die Verlangsamung der Atmung auf Ventilfehler hindeuten, während gestei- 
gerte Frequenz an Erwachen denken läßt. 


Versuch II. Ludwig L. Klinische Diagnose: Narkolepsie (Encephalitis?). 

Bei diesem Patienten besteht Schlafumkehr: Tagsüber muß er sogar zu den 
Mahlzeiten geweckt und während des Essens wachgehalten werden, während er 
nachts munter ist, umhergeht und auf seine Entlassung drängt. 
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Abb. 2. Versuch II. 
Abszisse: Zeit in Minuten. 
Ordinate: CO,-Spannung in mm Hg. 
Alveolare CO,-Kurve: Frequenzkurve: — — —. 





Die Untersuchung der Tageswerte ergibt, daß die alveolare Spannung 
eine beträchtliche Höhe und Schwankungsbreite aufweist, eine Tat- 
sache, die für die Nachtkurve in erhöhtem Maße zutrifft. 

Zu Anfang der Nacht besteht ein unruhiger Schlaf, der durch tief 
einschneidende intermittierende Zacken zum Ausdruck kommt. Die 
Schwankungen erinnern unwillkürlich an die Temperaturbewegungen 
bei septischem Fieber, ein Verhalten, das sich besonders häufig beischwer 
einschlafenden und dabei ermüdeten Patienten meist zu Beginn des Schla- 
fes, gelegentlich auch an dessen Ende beobachten ließ. Auch H. Regels- 
berger hat es bei früheren Schlafuntersuchungen mitunter gefunden und 
als Ausdruck einer pathologischen Einschlafhemmung gedeutet, während 
ein kurzer Anstieg noch vor dem ersten großen Gipfel von ihm auch 
bei normal schlafenden Individuen festgestellt und als ‚‚initiale Zacke“ 
beschrieben wurde. Im weiteren Verlauf schwankt die Kurve auf 
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unterer Linie. Patient ist wiederholt aufgewacht und zuletzt nur noch 
mit großer Mühe zu bewegen, die Ventile weiterhin zu tragen. Er erhält 
daher 11 Uhr 20 Min. 1,5 Voluntal. Die Atemfrequenz hat unterdessen 
als Ausdruck der starken Affektbetonung ihr Maximum erreicht und 
fällt in ununterbrochener Folge ab. Mit dem Sinken der Frequenz 
erfolgt ein rascher Anstieg der CO,-Spannung und es gestaltet sich eine 
plateauartige Erhebung mit nur leichten Remissionen, die auf einen 
tiefen Schlaf hinweist. In Übereinstimmung mit der klinisch beobach- 
teten Latenzzeit setzt auch in diesem Versuch 1 Stunde nach Ver- 
abreichung von 1,5 Voluntal ein ruhiger Schlaf ein, der sich durch 
eine Erhöhung der CO,-Werte kennzeichnet. 

Die Überwindung des durch die Ventile gesetzten Reizes, der vorher zur 
Weigerung führte, dieselben weiter zu tragen, ist, wie schon erwähnt, besonders 
geeignet, die Wirksamkeit eines Schlafmittels darzutun. Unser Fall stellt somit 
den entschiedensten von uns beobachteten Erfolg der Voluntalwirkung dar, wie 
wir ihn auf Grund unserer Versuche nur noch mit der Luminalwirkung vergleichen 
können. Es wäre nun allerdings verfehlt, Voluntal als Schlafmittel dem Luminal 
gleichsetzen zu wollen. Vielmehr ist an die Möglichkeit zu denken, daß das Mittel 


bei der verschiedenen Ätiologie der Schlaflosigkeit eine verschiedenartige Wirkung 
entfaltet, wie das von der Veronalgruppe beispielsweise bekannt ist. 
























































Abb. 8. Versuch III. 
Abszisse: Zeit in Minuten. 
Ordinate: CO,-Spannung in mm Hg. 


Frequenzkurve : — — —. 





Alveolare CO,-Kurve: 
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Zu Versuch III zogen wir einen Fall von Neurasthenie mit leichterer ‚‚nervöser“ 
Schlafstörung heran (Alfred H.). 


Hier tritt eine ‚initiale Zacke‘‘ am deutlichsten in Erscheinung, 
während die im weiteren Verlauf in großen Ausschlägen sich bewegende 
Kurve auf den unruhigen Schlaf hinweist. Da schließlich Schwierig- 
keiten hinsichtlich des Einschlafens zu bestehen schienen, wurde 11 Uhr 
15 Min. 1,5 Voluntal gegeben. Vielleicht war die Verabfolgung verfrüht, 
da offenbar ein erster natürlicher Gipfel in Bildung begriffen war und 
die Atemfrequenz bereits vor der Verabreichung des Schlafmittels 
sank. Auch spricht die kurze Latenzzeit gegen die Annahme, diese 
sprunghafte Steigerung auf Voluntalwirkung allein zurückzuführen. Es 
ist vielmehr wahrscheinlich, daß dieser hohe, mit geringen Remissionen 
verlaufende Anstieg zum mindesten im späteren Verlauf auf der Sum- 
mation zweier Wirkungen beruht: des natürlichen Schlafgipfels und 
des Voluntals. Aus seinem Schlaf wacht nämlich Patient plötzlich 
auf und verspürt Harndrang. Ein krasser Sturz der Kurve, der nach 
Beobachtungen von Regelsberger gerade im Zusammenhang mit dem Ge- 
fühl der Blasenfüllung besonders häufig auftritt, begleitet dieses „kri- 
tische Erwachen“. Nach dem Einschlafen entsteht ein zweiter hoher 
Anstieg, der ebenfalls geringe Schwankungen aufweist und ähnlich wie 
im Versuch II als Plateau verläuft. Eine so steile Erhebung nach 
völligem Erwachen ließ sich für gewöhnlich nicht beobachten; sie ist wohl 
nur durch Voluntalwirkung zu erklären, zumal jetzt auch die schon er- 
wähnte klinisch beobachtete Latenzzeit erreicht ist. 

Es war nun naheliegend, abschließend die Wirkungsweise des 
Voluntals mit der eines bekannten Schlafmittels — in unserem Falle 
des Luminals — zu vergleichen. 


Versuch IV. Rudolf B. Er klagte über allgemeine nervöse Störungen, für die 
sich eine organische Grundlage nicht nachweisen ließ. Die Diagnose lautet unter 
Würdigung des besonderen psychischen Verhaltens auf Neurasthenie. 


Den Verlauf des Schlafes kennzeichnet die zu Beginn durch ein- 
schneidende Zacken sich auszeichnende Kurve, wie sie bereitsin Versuch II 
als Ausdruck gestörten Einschlafens beschrieben wurde. Besondere 
Erwähnung verdient die zwischen 11 Uhr 20 Min. und 12 Uhr 15 Min. 
beobachtete Steigerung, die (vgl. Protokoll) bei anscheinendem Wach- 
sein des Patienten auftrat und um so auffälliger ist, als auch die Frequenz 
ganz ähnlich dem normalen Schlafverlauf abnimmt. H. Regelsberger 
hat bereits auf diese eigenartige Dissoziation zwischen Bewußtseins- 
tiefe und Alveolarkurve hingewiesen. Sie findet sich nach unseren bis- 
herigen Erfahrungen besonders bei den an nervöser Schlaflosigkeit 
leidenden Individuen, weniger bei organischen Agrypnien; im nor- 
malen Schlaf Gesunder wurde sie bisher nicht beobachtet. 
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Nun könnte allerdings die Erhöhung der CO,-Spannung die Reaktion des 
Atemzentrums auf einen Anstieg der gebundenen CO, im Blute darstellen zum 
Zwecke der Konstanterhaltung der (H*+)-Spannung. Der schnelle Wechsel — oft 
in wenigen Minuten — der CO,-Spannung resp. der schnelle Abfall spricht jedoch 
für nervös vermittelte Schwankungen in der Erregbarkeit des Atemzentrums, da 
Blutveränderungen erfahrungsgemäß längere Zeit beanspruchen, um in der Alveo- 
larspannung hervorzutreten. Übrigens dürfte es sich in allen diesen Fällen nur um 
ein bedingtes Wachsein, d. h. eine Einengung des Bewußtseins, sog. „Dösigkeit‘““ 
handeln, denn wie schon erwähnt, ging während des CO, - Anstiegs auch die 
Atemfrequenz herunter, wenn auch nicht annähernd so tief, wie im folgenden 
Luminalschlaf. 



























































Abb. 4. Versuch IV. 
Abszisse: Zeit in Minuten. 
Ordinate: CO,-Spannung in mm Hg. 


Alveolare CO,-Kurve: 





Frequenzkurve: — — —. 


Patient erhält 12 Uhr 25 Min. 0,3 Luminal. Der rapide Anstieg der 
alveolaren CO,-Werte, als auch die anfänglich als Continua verlaufende, 
später durch eine weitere Steigerung gekrönte Kurve verraten den 
tiefen Schlaf, 


Auch hier ist nach der Weigerung, die Ventile weiterzutragen, die Überwindung 
der Beschwerden ein geeigneter Anhaltspunkt zur Beurteilung eines Schlafmittels. 
Die Prüfung der Pupillenreaktion, die zuverlässigste Kontrolle des eingetretenen 
Tiefschlafes, führten wir in allen Fällen durch; jedoch durften wir sie nicht häufig 
wiederholen, um des Vorteils der Methode nicht verlustig zu gehen. 

Die gegen Ende zu sich bildende, tief einschneidende Zacke und die 
sroße Schwankungsbreite sind oft als Vorboten des bald folgenden 
Erwachens aufzufassen. 

Die plötzliche Zunahme der alveolaren CO,-Spannung, die mit einem 
tiefen Schlaf einhergeht, ist unter den angeführten Gründen auf Luminal- 
wirkung zurückzuführen. Im übrigen bestätigt auch hier die experi- 
mentelle Untersuchung die auf klinischem Wege erhobene Latenzzeit. 
Das Verhalten der Atemfrequenz ergänzt das Bild des Schlafes zu einem 
harmonischen Ganzen. 
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Aus unseren Versuchen geht hervor, daß bei Schlafstörungen die 
Alveolarkurve Änderungen erleidet, die bis zur völligen Entstellung 
der Normalkurve führen und höchstens rudimentäre Andeutungen der 
normalen Schlafkurve aufweisen. 

Je tiefer der Schlaf ist, desto geringeren Schwankungen unterliegt 
die CO,-Kurve, die schließlich als Continua verläuft; je unregelmäßiger 
die Alveolarkurve, desto oberflächlicher der Schlaf. 


Zum Schluß erlaube ich mir, Herrn Dr. Regelsberger für die An- 
regung zur Arbeit, Einarbeitung in die Methode und vielfache Be- 
ratung und Unterstützung verbindlichst zu danken. 


Zusammenfassung. 


l. Es wird im Schlaf mit Hilfe von Alveolargasanalysen nach 
dem von W. Trendelenburg angegebenen Ventilverfahren gezeigt, daß 
1—2 Stunden nach Verabreichung von Voluntal eine sprunghafte 
Steigerung der alveolaren CO,-Spannung stattfindet, die nur auf 
Voluntalwirkung zurückgeführt werden kann. 

2. Unsere Versuche mit Voluntal ergaben bei funktioneller Schlaf- 
störung ausgesprochene Schlafwirkung, in einigen Fällen organischer 
- Agrypnie noch deutliche Tiefschlafzacke. 

3. Zum Vergleich wird die Wirksamkeit des Luminals geprüft, wobei 
die Kurve die bisherigen klinischen Erfahrungen bestätigt. 

4. Bei Herzkranken, mit stenokardischen Beschwerden leistete 
Voluntal gute Dienste, die wir seiner sedativen Wirkung zuschreiben. 


Protokoll zu Versuch I vom 4./5. XI. 1924. Versuchsperson Ad. H. 


9 Uhr 15 Min. Schläft ein. 

9 „ 35 , bis 10 Uhr 35 Min. Schläft. 

DEBYRADE 5; Atmung gleichmäßig tief. 

1902.00. 54 Unruhiger Schlaf; Atmung unregelmäßig. 
Seufzen. 

IE >10: ;;, Ruhiger Schlaf. 

HE s1Orn,, Apnöe, unruhig; wälzt sich hin und her, 
Seufzen. 

IB. Ruhiger Schlaf. 

10207..30',, Apnöe; aufgewacht. 

Be, 100,540: ı,, Wach; 

Be, 104,480 354 »Schläft. 

mer 55% ,, Schnarcht. 

Blhzere, 11 5. 25.405505 1 Schnarcht. 

1: AR LT Bulbi in Schlafstellung, Pupillen eng, reagieren 
auf Licht. 

u A Apnöe, unruhig. Seufzen. 

Bar, 1125080. ,, Schnarcht. 


Bar :b0,,, Apnöe, unruhig. 
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11 Uhr 55 Min. Schläft ruhig. 

12 1, Un Bulbi in Schlafstellung, Pupillen eng, reagieren 
auf Lichteinfall. 

12 „ 05 , bis 12 Uhrl15 Min. Schnarcht. 


12er Schläft ruhig. 

122,73 085 Apnöe, unruhig. Seufzen. 

Ta BAD 11 2.4,.1102,,00,Schnarche 

llımen: Atmung tief und gleichmäßig; ruhiger Schlaf. 

IHRE ER Aufgewacht. 

1 „3830 »„ ».2 „ 15 „ Wach; behauptet, nicht geschlafen zu haben. 

1b a TR Erhält 1,0 Voluntal. 

BER. TULDENS, Schläft ein; reagiert auf Flüsteranruf nicht. 

2,30 05.3 545 ,„  Schläft fest; Atmung tief und gleichmäßig. 

SE.2002 ,, Pupillen eng, reagieren auf Licht. Bulbi in 
Schlafstellung. 

BER l)e 2, Bulbi in Schlafstellung, Pupillen eng, rea- 
gieren auf Licht. 

372.240 25 Unruhe; Atmung unregelmäßig; Seufzen. 

HAT Bulbi in Schlafstellung, Pupillen eng, reagieren 
auf Licht. 

4,15 Wach; reagiert auf Anruf. 


Protokoll zu Versuch II vom 12./13. XI. 1924. Versuchsperson L. L. 

9 Uhr 55 Min. Schläft ein. 
1022,00 Schnarcht. Atemzüge z.T. kurz und klein. , 
Unruhiges Umherwerfen. Bulbi in Schlaf- 
stellung. Pupillen mittelweit, reagieren 


auf Licht. 

U LH 79, Unruhig; bewegt die Arme; dreht sich auf die 
andere Seite. 

ID 307 ,, Unruhig; reagiert auf Anruf. 

10m 236 .,; Wach; klagt über Kopfschmerzen und Schmerz- 
haftigkeit der Augen. 

er Schläft ein. 

ADzer Dur, Bewegt die Arme zum Kopf hin. 

immer 1%. Wach; antwortet auf Fragen; hat Schmerzen 
in der Stirne. 

I u: Schläft; gleichmäßig tiefe Atemzüge. 

110.220 285 Unruhe. 

110,30 7.€: Gibt Antwort auf wiederholten Anruf. 

1.955, Schläft ein. 

U ER Unruhig; Bulbi in Schlafstellung. 

1 PA Se AR Seufzt. 

Tara een Wach; klagt über Schmerzen der Stirn, der 
Augen und der Nase. 

122. ala Erhält 1,5 Voluntal. 

122 2520933 Wach; unruhig. 

12, 3028; Schläft ein; Atmung unregelmäßig und un- 
gleichmäßig. 

IDEE AnsE,, Ventil neu eingesetzt; nicht aufgewacht, be- 


ginnt zu schnarchen. 
BEER L Schnarcht. 
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1 Uhr 05 Min. 
1,15 „ 
la 2087, 
12,740, 
1 LE) 45 2) 
1.5 ,„ 
2 „08 „ 
2 „15 „ 
2 „ 20 „ 
2 EE) 25 „ 
2 „80 „ 
2 „80 
3 „ 00 Dir; 
3 & 10 , 


45 ,„ bis10 Uhr 15 Min. 


9 Uhr 20 Min. 
9 >} 25 2 
g , 35 IE) 
g . 40 2 
I» 

10 bE) 15 ’ „ 
er 
ae e2o 
122.85 2, 
122.240. , 
Il, 
VE 00, 
12m 0o.., 
12 . 30 » 
12 „40 „ 
1222 2002 ‚; 
12 ” 55 ’ LE) 
1 15 2) 
1, 22.88.» 
1 ” 55 
2 LE) 05 ”’ 


Atmung oberflächlich. 

Atmung tief und regelmäßig. 

Ruhiger Schlaf. 

Unruhe. 

Ventil abgefallen; neu eingesetzt; nicht auf- 
gewacht. 

Atmung ruhig und gleichmäßig. Bulbi in 
Schlafstellung; Pupillen eng, reagieren 
auf Licht. 

Atmung tief und regelmäßig. 

Unruhig, wälzt sich hin und her. 

Entfernt die Ventile von der Nase. 

Wach; klagt über Schmerzhaftigkeit der Nase. 

Atmung tief und regelmäßig. Bulbi in Schlaf- 

stellung; Pupillen eng; reagieren auf Licht- 
einfall. 

Große Unruhe. 

Wach; streift Ventil ab. 


Protokoll zu Versuch III vom 20./21. XII. 1925. Versuchsperson Alfr. A. 


Unruhig. Wach. 

Unruhig; große Atempausen. 

Apnöe. 

Wach; klagt über Kopfschmerzen. 

Schläft äußerst unruhig; wirft sich von einer 
Seite auf die andere. 

Wach; unruhig. 

Erhält 1,5 Voluntal. 

Schläft ein. Atmung ruhig und langsam; mit- 
unter aussetzend. 

Schläft fest. 

Bulbi in Schlafstellung; Pupillen eng; reagie- 
ren auf Licht. 

Apnöe. 

Schlaf fest. Atmung ruhig und gleichmäßig. 

Aufgewacht; verspürt Harndrang. 

Schläft ein. 

Aufgewacht. 

Schläft. 

Schläft fest. Atmung ruhig und gleichmäßig. 

Augen in Schlafstellung, Pupillen eng, rea- 
gieren auf Lichteinfall. 

Reagiert nicht auf Anruf. 

Reagiert nicht auf Anruf. 

Ventil entfernt; wacht nicht auf, sondern 
schläft ruhig weiter. 


Protokoll zu Versuch IV vom 10./11. I. 1925. Versuchsperson R. B. 


9 Uhr 20 Min. bis 


9 
10 
10 


40 „ 
DER, 
ae 


. klin. Medizin. 


]l Uhr 00 Min. Wach. 


Bd. 102. 


Wach; Atmung ruhig und gleichmäßig. 
Wach; Atmung regelmäßig. 
Klagt über Kopfschmerzen; unruhig. 
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11 Uhr 20 Min. Unruhig. 

1 ae a Klagt über Kopfschmerzen. 

WIE ERS Klagt über Kopfschmerzen. 

122,005 Unruhig. 

IA Aufgeregt, weil er nicht zum Schlafen kommt; 
möchte das Ventil abstreifen. 

121,25 Erhält 0,3 Luminal. 

1 a a Wach. 

2,0, Atmung ungleichmäßig; unruhig. 

IE Hain) Schläft ein. 

1 „ 10 ,„ bis 2 Uhr 40 Min. Fester Schlaf. 

+ Ele a N € Atmung ruhig und gleichmäßig; verlangsamt. 

2833.,.3710. 8%, Bulbi in Schlafstellung; Pupillen mittelweit, 
reagieren auf Licht. 

DIA N Unruhig. 

Zi, MAD=E, Bewegt sich, schlägt Augen auf; antwortet 
verworren auf Fragen, schläft sofort 
wieder ein. 

DREH I Bulbi in Schlafstellung; Pupillen mittelweit, 
reagieren auf Licht. 

BU UDEER Schlaf wird unruhig. 

ee Unruhiger Schlaf. 

er Aufgewacht. Reagiert auf Anruf. 

Die, Ale, Unruhig. 

a Wach; atmet unregelmäßig; unruhig. 

VE Wach; unruhig. 
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Stoffweehseluntersuchungen bei bluttransfundierten 
Perniziösen. 


Von 
Prof. Dr. J. Weicksel. 


Mit 2 Textabbildungen. 


(Aus der Medizinischen Universitäts-Poliklinik zu Leipzig. — Direktor: Professor 
Dr. Rolly.) 


(Eingegangen am 11. Mai 1925.) 


Bereits in der Zeitschrift für klinische Medizin, Bd. 100, Heft 6 
berichtete ich über Stoffwechseluntersuchungen von 12 Fällen kryp- 
togenetischer perniziöser Anämie, bei denen eine Bluttransfusion zu 
therapeutischen Zwecken vorgenommen worden war. 5 Fälle wurden 
genauer geschildert mit Blut- und Stoffwechselkontrollen. Heute kann 
ich noch über den Verlauf von 7 weiteren Fällen berichten. 

Die Versuchsperson wurde wieder einige Tage vor Beginn der Trans- 
fusion in der Poliklinik aufgenommen und bekam wieder eine Kost, 
welche etwa 30 Kalorien und nur 0,8g Eiweiß enthielt pro Kilo Körper- 
gewicht, und zwar bestand die Kostetwain 1 1Milch, 1—2 Eiern, 80— 100g 
Butter, Weißbrot, Mehl und Gemüse, also eine fast purinfreie Kost. 
Als Stickstoffgehalt der eingenommenen Nahrungsmittel wurde in 
die Berechnung wieder ein aus den bekannten Analysen sich ergebender 
Mittelwert eingesetzt. Während der Dauer des Versuches wurde von 
jeglicher medikamentöser Behandlung Abstand genommen. Der Harn 
wurde stets von mittags 12 Uhr bis zum nächsten Tage 12 Uhr gesammelt 
und untersucht, ebenso wurde die Menge des Kotes täglich gewogen 
und vor und nach der Transfusion je eine Stickstoffuntersuchung des 
Kotes vorgenommen und das gewonnene Resultat nach der Menge 
des ausgeschiedenen Kotes berechnet und in die Rechnung eingesetzt. 
Die Stickstoffuntersuchungen erfolgten wieder nach der Kjeldahlmethode, 
die Harnsäureuntersuchungen nach Folin Shaffer, die Bilirubinbestimmun- 
gen im Serum wurden mit dem Hellige-Kolorimeter nach der Vorschrift 
von Hymans v. d. Bergh ausgeführt. Viskositätsuntersuchungen im 
Serum wurden nach Dettermann und Hess vorgenommen, die Eiweiß- 
bestimmung des Serums mittels des Pulfrichschen Refraktometers. Die 
Blutplättehen wurden nach Fonio gezählt. Stets vorherige Untersuchung 
auf Agglutination und Hämolyse. Bei Fall 4 wurden dieselben Unter- 
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suchungen auch nach intramuskulären Blutinjektionen gemacht, bei 
Fall 6 nach intravenöser Injektion von 5cem Caseosan. Bei Fall 5 
wurde zu Vergleichszwecken nur 50 ccm Blut intravenös transfundiert, 
während die Menge des transfundierten Blutes in den anderen Fällen 
500 bis 800 ccm betrug. 

Kurze Besprechung der Fälle: 


Fall 1. 44jähr. Bäcker, früher nie krank gewesen. Seit Januar 1924 in poli- 
klinischer Behandlung. Lues negativ; keine Würmer. Am 11. V. 1924 Vornahme 
der ersten Transfusion: 800 ccm Blut, Spenderblut von der Tochter. Darnach 
wesentliche Besserung, Besserung des Blutbefundes; im Ausstrich nach 2 Tagen: 
8 Normoblasten auf 200 L., vereinzelte Megaloblasten und Megalocyten und ganz 
vereinzelte punktierte Erythrocyten. Nach 14 Tagen: 2 Normoblasten auf 200 Lz. 
keine Megaloblasten, nur noch ganz vereinzelte hyperchrome Megalocyten. Ani- 
sozytose und Poikilozytose. Trombozyten schwankend zwischen 40 und 50000. 
Allgemeinbefinden gut. Pat. ist trotz Aufforderung nicht mehr in der Poli- 
klinik erschienen. Befinden angeblich gut. 


Fall 2. 42jähr. Kaufmann. Früher nie krank gewesen. Bereits vor !/, Jahr 
Bluttransfusion, damals mit gutem Erfolg. Die zweite Transfusion am 26. IX.; 
600 cem Spenderblut von der Ehefrau. Die zweite Transfusion hatte nicht den 
erhofften Erfolg. Pat. erholt sich nicht wesentlich. Blutbefund 2 Tage nach der 
Transfusion: 20 Normoblasten, 1 Jolly-Erythrocyt auf 200L., wenig 'Megalo- 
cyten und Megaloblasten. Nach 8 Tagen reichlicher Megaloblasten, Megalocyten 
und Normoblasten, punktierte Erythrocyten, ausgesprochene Anisocytose und 
Poikilocytose. Im Leukocytenbild nur 1100 Gesamtleukocyten, 6%, stabkernige 
Leukocyten, 46% Lymphocyten und 2 Metamyelocyten, 25 000 Thrombocyten’ 
(also das Bild der Funktionserschlaffung des Knochenmarks). Pat. ist bereits 
am 10. XI. zu Hause verstorben. 


Fall 3. 36jähr. Buchhalterin. Vor ?/, Jahr Herzschwäche. Angeblich seit 
!/, Jahr plötzlich einsetzende Blutarmut. Keine Lues, keine Würmer. Trans- 
fusion am 7. XII. 1924: 500 ccm Spenderblut von der Schwester. Während der 
Transfusion starke Wallung nach dem Kopf und Brechreiz, am Nachmittag hat 
Pat. viel gebrochen und etwas Durchfall gehabt: Nach 2 Tagen: Befinden besser. 
Blutbefund: 2 Tage nach der Transfusion 6 Normoblasten auf 300 L., 46%, seg- 
mentkernige L., 25% Lymphocyten und 1% Monocyten. Nach 11 Tagen Abfall 
der Thrombocyten, der Gesamtleukocyten, viel hyperchrome Megalocyten, mehr 
Megaloblasten, 4 Normoblasten auf 200 L., starke Anisocytose, Poikilocytose. 
Am 26. XII. Aufnahme im Krankenhaus St. Georg. Daselbst ist Pat. im März 
1925 verstorben. Sektion: Typische perniciöse Anämie. 

Fall 4. 26jähr. Dreher. Seit !/; Jahr Schwindelgefühl und Sehschwäche. 
Seit 1/, Jahr Blutarmut. Zweimalige Injektion von 20 ccm Spenderblut, intra- 
muskulär. Wenig Änderung des Allgemeinbefindens und des Blutbsfundes. 
Harnsäurekurve und Stickstoffkurve kaum beeinflußt. 

Fall 5. 38jähr. Schriftsetzer, nie geschlechtskrank. Seit !/, Jahr Magen- 
beschwerden, zeitweise Durchfall und allmählich beginnende Blutarmut, er sucht 
die Poliklinik auf Anfang 1925 (Hunter’sche Zunge). Am 5. III. Transfusion von 
50 ccm Blut; darnach nur geringer Einfluß auf die Stickstoff- und Harnsäurekurve. 
Blutbild kaum geändert. Bilirubin im Blute negativ, auch nach der Transfusion. 
Urobilinogen im Urin etwas vermehrt. Am 10. III. bekommt derselbe Pat. (Nr. 6) 
eine intravenöse Injektion von 5ccm Caseosan. Darnach ganz geringe Mehr- 
ausscheidung von Stickstoff 3 Tage lang, ebenso von Harnsäure. Blutbild 
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wenig beeinflußt. Thrombocytenabfall kurz nach der Injektion, dann wieder 
Anstieg. Bilirubin im Blute negativ. Urobilinogen im Urin vermehrt. 

Fall 7. 28jähr. Schlosser. Erkrankt seit !/, Jahr mit anschließender Blut- 
armut und Schwäche. Er kann seinen Beruf nur noch sehr schwer ausführen. Lues 
negativ, keine Würmer. Am 24. III. Transfusion von 800 cem Blut (Bruder). 
Einfluß auf die Stickstoffausscheidung im Urin und Kot und auf die Harnsäure, 
siehe Kurve. Die Mehrausscheidung des Stickstoffs hält 4 volle Tage an, die 
Stickstoffkurve ist am 5. Tag wieder zur Norm zurückgekehrt. Die Harnsäure- 
ausscheidung hält 3 Tage an. Allgemeinbefinden gut. Günstiger Einfluß auf das 
Blutbild. Im Ausstrich 2 Tage nach der Transfusion Megalocyten und nur ganz 
vereinzelte Normoblasten, keine Megaloblasten. Bilirubin im Blut nur qualitativ 
nachweisbar, nicht quantitativ. Im Urin ist Urobilinogen vor der Transfusion 
kaum vermehrt, nach der Transfusion deutlich vermehrt. Urobilin im Urin 
negativ. 3 Wochen nach der Transfusion finden sich 2500000 Erythrocyten, 3900 
Gesamtleukocyten, im Ausstrich 26%, segmentkernige Leukocyten, 67% Lym- 
phocyten und 7% Monocyten; wenig hyperchrome Megalocyten, Anisocytose 
weniger ausgesprochen, Polychromatophilie im Blut. Bilirubin nur in Spuren 
nachweisbar, im Urin Urobilin negativ, Urobilinogen schwach vermehrt. 


Bei meinen Stickstoffuntersuchungen konnte ich nun wieder dieselbe 
Beobachtung machen, wie bei den bereits veröffentlichten Fällen. 
Schon am nächsten Tage nach der Transfusion war die Stick- 
stoffausscheidung etwas vermehrt, stieg am übernächsten Tage 
noch mehr an, um nach 4 bzw. 5 Tagen wieder zur Norm 
zurückzukehren. Der Anstieg betrug 20 bis 35%, des Ausgangswertes. 
Diätfehler möchte ich bei meinen Patienten ausschließen, nur Patient 
Nr. 3 hat nach der Transfusion gebrochen und Durchfall gehabt, 
so daß hierbei gewisse Fehler in der Berechnung möglich sind. Bei den 
übrigen Fällen aber konnte Einnahme und Ausgabe genau geprüft 
werden, und es war dabei wieder die gleiche Beobachtung zu machen, 
daß die Stickstoffmehrausscheidung annähernd der Menge des trans- 
fundierten Spenderblutes parallel ging. Je mehr Blut transfundiert 
' worden war, um so länger hielt die Stickstoffmehrausscheidung im 
Urin und Kote an. Bei Fall5, wo wir nur 50 ccm Blut transfundiert 
hatten, war der Anstieg der Stickstoffkurve klein und bereits am 3. Tage 
wieder zur Norm zurückgekehrt; bei Falll und Fall7, wo 800 cem 
Blut transfundiert wurden, waren die Anfangswerte erst am 5. Tage 
wieder erreicht bei hohen Ausschlägen s. Kurve 7. Ich möchte nun 
glauben, daß nach den intravenösen Transfusionen ein Teil des Spender- 
blutes als lebendige Blutkörperchen vom Organismus aufgenommen 
wird und daß ein Teil des Blutes einige Zeit doch als atmende Blutkörper- 
chen im Organismus kreist, denn wenn tatsächlich alles transfundierte 
Blut sofort nach der Transfusion niedergeschlagen und abgebaut würde, 
müßte es doch ziemlich gleichgültig sein, ob ich viel oder wenig trans- 
fundiere, es müßte dann diese größere Menge Blut von 5—800cem Blut 
etwa in der gleichen Zeit abgebaut und ausgeschieden werden, als die 
geringere Menge von nur 50—100cem, nur daß die ausgeschiedene 
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Menge variiert und dann müßte der Anstieg der N-Kurve gleich am näch- 
sten Tage nach der Transfusion am stärksten sein und nicht erst am 2. 
oder 3. Tage. Daß andererseits diese 
Blutinjektionen nur als starker Reiz 
auf den Organismus wirken und da- 
durch eine nachweisbare Menge von 
Stickstoff zur Ausscheidung bringen, 
ist nach meinen Versuchen nicht 
anzunehmen, wenigstens ergab die 
intramuskuläre Injektion von je 
20 ccm Blut oder die intravenöse 
Injektion von 5 ccm Caseosan keine 
merkliche und keine länger an- 
haltende Mehrausscheidung des Ge- Abb. 1. 
samtstickstoffes im Urin und Kot. 

Es ist somit wohl anzunehmen, daß die Stickstoffmehrausscheidung nach 
intravenösen Injektionen hauptsächlich zurückzuführen ist auf den Abbau 
der transfundierten eiweißreichen Erythrocyten, und daß nach 4—5 Tagen, 
-wenn die Kurve wieder die alten Werte aufweist, daß erst dann allefremden 
Erythrocyten abgebaut sind. Da man nun nach gut gelungenen Transfu- 
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sionen die nächsten Tage oft einen Weiteranstieg der Erythrocyten bei 
Perniciösen erlebt, der jetzt nicht mehr hervorgerufen sein kann durch das 
_ Mehr an transfundierten Erythrocyten, sondern am nächsten Tage und 
"später zweifellos vom Organismus selbst produziert wird, so möchte ich 
glauben, daß eine gut gelungene und erfolgreiche Transfusion nicht nur 
belebend auf die Knochenmarksfunktion einwirkt, sondern zugleich die 
Knochenmarksfunktion selbst etwas schont, indem auf kurze Zeit die 
transfundierten Erythrocyten durch ihre Atmung und ihr Leben einen 
Teil der atmenden Erythrocyten beim Kranken mit übernehmen, und 
daß somit das Knochenmark des Kranken sich etwas erholen kann, 
um dann um so kräftiger neue Blutkörperchen in die Blutbahn 
abzugeben. Denn ich konnte immer beobachten, daß bei den er- 
folgreichen Transfusionen die Qualität des Blutes sich sehr bald 
besserte, daß nicht nur die Zahl der Erythrocyten die nächsten Tage 
noch etwas anstieg oder sich wenigstens auf gleicher Höhe hielt, sondern 
daß auch die Differenzierung des Blutes Besserungen ergab. * Und zwar 
fand man gewöhnlich nach der Transfusion eine Mehrausschwemmung 
von Normoblasten, während die Megaloblasten und Megalocyten, soweit 
man sich auf die Auszählung überhaupt verlassen kann, eher zurück- 
gingen. Auch das Leukocytenbild besserte sich, indem die Zahl der 
Leukocyten eher anstieg und Jugendformen des leukopoetischen Systems 
schon einige Tage nach der Transfusion nur spärlich oder gar nicht 
mehr zu finden waren. Wildegans hat Tierversuche gemacht durch 
Übertragung von Vogelblut, deren Erythrocyten noch nach der Trans- 
fusion kenntlich sind, und er kommt zu der Ansicht, daß nur die Erythro- 
cyten, welche direkt durch den Akt der Transfusion geschädigt werden, 
sofort zugrunde gehen, während die anderen die Transfusion zunächst 
überleben, atmen und zur Hämoglobinbildung beitragen. Auch ich 
möchte annehmen, daß die Transfusion, insbesondere von Blutsver- 
wandtenblut, nicht allein als Reiztherapie auf das noch funktionsfähige 
Knochenmark mittelsder Erythrocytenzerfallsprodukte wirkt,sondern daß 
die Transfusion direkt als vorübergehende Substitutionstherapie anzu- 
sprechen ist, daß ein Teil der Spenderblutkörperchen vom Empfänger 
als atmende Zellen übernommen werden. Voraussetzung ist aber, daß 
das Knochenmark überhaupt noch funktionsfähig ist und auf Reize 
noch reagiert. Bei den schweren Fällen kann daher auch eine Bluttrans- 
fusion nicht mehr erfolgreich sein, während wir die besten Erfolge immer 
sehen bei den leichteren sich mehr im Beginn der Erkrankung befind- 
lichen Fällen und dann besonders wieder nach der ersten Transfusion, 
während die 2. bzw. 3. Transfusion insonderheit dann, wenn die Krank- 
heit inzwischen weiter fortgeschritten ist, nicht mehr imstande ist, die 
Knochenmarkstätigkeit neu anzufachen. Ich glaube überhaupt, daß 
man bei der perniziösen Anämie mehr darauf achten muß, ob man leichte 
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oder schwere Stadien der Erkrankung in Behandlung bekommt. Wir 
wissen ja, wie bei jeder anderen Krankheit, daß dann, wenn der Organis- 
mus noch die Kraft hat, sich selbst zu helfen, daß dann irgend eine 
Therapie sicherer anspricht, als im Stadium der Erschöpfung und Er- 
schlaffung. Und so können wir bei der perniziösen Anämie beobachten, 
daß die leichteren, mehr im Beginne der Krankheit sich befindlichen 
Fälle auf Arsen viel leichter ansprechen als die schweren älteren Fälle. 
Und dasselbe erleben wir bei der Transfusion. Es braucht dabei das 
Blutbild als solches nicht immer beweisend sein für die Schwere der 
Erkrankung, denn ich habe Patienten mit nur geringen Erythrocyten- 
werten (etwa nur 1000000 und weniger) auf eine Transfusion öfters mit 
einer guten Remission reagieren sehen, eine Remission ist ja stets der 
Beweis für eine noch bestehende Reaktionsfähigkeit des Knochenmarks. 

Ich glaube, daß man bei perniziöser Anämie überhaupt unterscheiden 
muß 1. Funktionsstörung des Knochenmarks, welche zweifellos wie auch 
Nägeli annimmt durch eine Noxe hervorgerufen wird, welche direkt auf 
die Knochenmarksfunktion lähmend einwirkt. Solange aber das Toxin nur 
das Knochenmark schädigt, solange aber das Knochenmark selbst noch in 
der Lageist, sein Fettmarkin regenerationsfähigesBlutmark umzuwandeln, 
solange ist die perniziöse Anämie noch erfolgreich zu behandeln. 2. Hämo- 
lyse mitihrer stark vermehrten Zerstörung der rotenBlutkörperchen, welche 
wohl mehr in den schweren Stadien der Erkrankung zu beobachten ist. 

Es fiel mir auf, daß bei meinen zuletzt untersuchten Fällen, es waren 
dies allerdings nur leichtere Fälle, daß bei diesen Fällen der Bilirubin- 
gehalt im Blute nicht nachweisbar vermehrt war, wenigstens gelang in 
diesen Fällen nicht bei einer einzigen Untersuchung eine quantitative 
kolorimetrische positive Bilirubinbestimmung, und nur die qualitative 
Untersuchung (die indirekte Diazoreaktion) fiel gewöhnlich schwach 
positiv aus. Auch eine deutliche Vermehrung der Urobilinkörper im 
Urin konnte ich bei diesen Untersuchungen nicht finden (Urobilinogen 
nur schwach vermehrt). Während also von anderen Autoren, insbesondere 
von Morawitz die Hämolyse mehr als das Wesen des Leidens angesehen 
wird, so trifft nach dieser Voraussetzung dieses Symptom wohl nur 
für die schwereren Stadien der Erkrankung zu, bei denen ja bekanntlich 
der Bilirubinspiegel im Blute immer vermehrt gefunden worden ist. 
Bei einer letzten Patientinfanden wir Werte von 0,8—1 mgr. im cem. 
Ich gebe natürlich zu, daß bei perniziöser Anämie durch die verschiedenen 
Remissionen scheinbar leichte mit schweren Stadien abwechseln können, 
aber doch wird man dabei unterscheiden müssen zwischen noch funktions- 
fähigem Knochenmark und funktionsuntüchtigem. Sobald die toxische 
Noxe den gesamten Organismus und somit auch den reticulo-endo- 
thelialen Apparat reizt und schädigt, tritt vermehrte Hämolyse ein 
und wir haben das hämolytische Stadium, solange die Noxe aber mehr 
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am Knochenmark angreift, (und eine Funktionsschädigung des Kno- 
chenmarks kann man ja bei P. a. sehr frühzeitig beobachten), dann 
haben wir insbesondere das leichtere und beeinflußbarere Stadium. 

Bei den zuerst veröffentlichten Fällen konnte ich 2 mal einen erhöhten 
Eiweißzerfall feststellen, bei den leichten Fällen nicht, während 
bekanntlich Rosenguist bei Botriocephalusanämie vor der Wurm- 
abtreibung einen pathologisch verstärkten Eiweißzerfall fand und 
nach der Wurmabtreibung gewöhnlich Eiweißansatz. Auch bei der 
kryptogenetischen perniziösen Anämie wird ein toxogener Eiweißzerfall 
angenommen, das gilt aber wohl auch wieder nur für die schweren 
Stadien der Erkrankung, wo wir eine toxische Schädigung der ge- 
samten Organzellen annehmen. 

Bei meinen letzten Fällen wurden auch wieder Harnsäurebestim- 
mungen im Urin gemacht. Nach meinen Untersuchungen war unter 
gewöhnlichen Verhältnissen bei leichter beginnender kryptogenetischer 
perniziöser Anämie keine gesteigerte Purinkörperausscheidung festzu- 
stellen. Nach den Bluttransfusionen war nun auch wieder, wie ich 
bereits in meiner letzten Arbeit erwähnte, ein deutlicher Anstieg 
der Harnsäureausscheidung bei allen den Fällen zu beobachten, wo 
intravenös transfundiert wurde. Auch jetzt wieder war die Beobach- 
tung zu machen, daß, je mehr Blut zur Transfusion verwendet wurde, 
der Harnsäurespiegel im Urin um so höher stieg, und um so mehr 
Tage dauerte es dann, ehe die Kurve wieder zur Norm zurück- 
gekehrt war. Der Harnsäureanstieg setzte am nächsten Tage nach der 
Transfusion stark ein, und war gewöhnlich am nächsten bzw. übernächsten 
Tage am höchsten, um dann am 3. bzw. 5. Tage je nach der Menge des 
transfundierten Blutes wieder zur Norm abzufallen. Auch hier darf 
man wohl mit Bestimmtheit annehmen, daß diese Mehrausscheidung 
der Harnsäure im Urin bedingt ist, durch einen Abbau der transfundier- 
ten Leukocyten des Spenderblutes. Wie ich bereits in meiner letzten 
Arbeit erwähnte, beträgt der Purinbasengehalt von 1000 ccm perniziösem 
Blut nur 16,3 bis 19,6mg, während der Purinbasengehalt von gesunden 
Patienten, welche 3 Tage lang purinarm ernährt worden waren, 25 bis 
30 mg pro 1000ccm Blut betrug. Normalwerte bei beliebiger Kost sind 
30 bis 40 mg pro 1000cem Blut. Man darf also annehmen, daß der An- 
stieg der Harnsäure im Urin die Ursache des an Purinbasen weit reicheren 
transfundierten und abgebauten Blutes ist. Daß daneben noch durch 
die Transfusion Harnsäure im Organismus des Perniziösen mobilisiert 
und mit dem Urin mit herausgeschwemmt wird, glaube ich auch, aber 
wenig, wenigstens stieg bei den Fällen, bei denen ich nur intramuskuläre 
Blutinjektionen machte, die Harnsäure ganz unbedeutend, und bei dem 
Fall, wo eine intravenöse Caseosaninjektion vorgenommen wurde, der 
Harnsäuregehalt im Urin nur wenig an, so daß die Reizursache sicher 
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die nebensächliche Ursache der Mehrausscheidung ist und die Haupt- 
ausscheidung der Harnsäure im Urin zweifelsohne durch den Zerfall 
der kernhaltigen Zellen des Spenderblutes bedingt ist. 

Der Gesamtstickstoff im Blute ist bei perniziöser Anämie gering 
und beträgt bei 1—1!/, Millionen Erythrocyten durchschnittlich 2% N. 
Aber auch hier wieder muß man unterscheiden zwischen schweren und 
leichten Stadien. Auch hier wieder kommt es natürlich beim Patienten, 
auf die bei ihm noch vorhandene Erythrocytenzahl im Blute an; je 
niedriger die Erythrocytenzahl, umso niedriger natürlich der Stickstoff- 
gehalt im Blute. Normalwerte sind 3—3!/,%, Gesamt-N. im Vollblut. 
Die Beeinflussung durch die Transfusion ist nicht groß und wir fanden 
höchstens in den Fällen, wo wir bald nach der Transfusion den Stickstoff- 
gehalt im Blute untersuchten, einen geringen Anstieg desselben. Aber 
auch hier wieder kam es auf die Menge des transfundierten Blutes an, 
nach kleinen Transfusionen trat keine Änderung auf. Einen Rück- 
schluß zu ziehen von dem Anstieg des Gesamtstickstoffs im Blute 
auf die Lebensdauer der Erythrocyten ist wohl kaum möglich, obwohl 
man glauben möchte, daß dann, wenn alle fremden Erythrocyten sofort 
abgefaßt würden, der Gesamt-N. im Blute unbeeinflußt bleiben müßte. 
Bei den Fällen aber, wo intramuskuläre Blutinjektionen bzw. Caseosan- 
einspritzungen vorgenommen worden waren, blieb der Gesamt-N. im 
Blute völlig unbeeinflußt. 

Der Eiweißgehalt im Serum ist bei perniziöser Anämie ziemlich normal 
und wird durch die Transfusion wenig geändert. In den Anfangsstadien 
der Erkrankung liegt kein Grund vor für niedrige Werte, zum Unter- 
schied der niedrigen Werte des Serumeiweißes bei Chlorose (Refraktion 
6—7%), wo die Eiweißarmut des Serums wahrscheinlich durch eine 
Verwässerung desselben hervorgerufen ist. In den schwersten Stadien 
sinken die Eiweißwerte stets, und ich fand Zahlen von nur 6—6,2%. 

Die Zahl der Blutplättehen kann man bei perniziöser Anämie bis 
zu einem gewissen Grade prognostisch verwerten, indem niedrige Zahlen 
als prognostisch ungünstig, Anstieg der Thrombocyten als prognostisch 
günstig gelten. Die allgemeine Ansicht über die Entstehung der Throm- 
boeyten ist ja bekanntlich die, daß die Thrombocyten Abkömmlinge 
des Knochenmarks sind. Wir finden also bei Funktionsanregung des 
Knochenmarks Thrombocytenanstieg, bei Funktionserlahmung Abfall, 
eine Beobachtung auf die ich auch schon vor Jahren bei perniziöser 
Anämie aufmerksam gemacht habe. Und gewöhnlich sind die Thrombo- 
cyten noch ein feineres Reagens als die Erythrocyten, indem sie auf 
Reize schneller und intensiver reagieren als die Erythrocyten. 

Ich möchte daher nach diesen Untersuchungen die intravenöse 
Injektion des Blutes, wie sie am bequemsten mittels des Oelekerschen 
Apparates ausführbar ist, bei perniziöser Anämie als beste Therapie 
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empfehlen. Dauerheilungen erzielen wir bei echter kryptogenetischer 
Anämie bekanntlich nicht, aber man kann zweifellos das Leben der 
Patienten durch eine gut gelungene Transfusion verlängern, und je 
eher man eine solche Transfusion ausführt, um so günstiger für den 
Patienten. Nach gut gelungenen Transfusionen gibt es Remissionen die 
1 bis 2 Jahre anhalten können; wenn ich bei meiner letzten Be- 
schreibung von Fällen berichten mußte, die schon nach Monaten, bzw. 
1 Jahr nach den Transfusionen gestorben sind, so lag dies hauptsächlich 
wohl daran, daß dies schwere Krankheitsfälle waren. Die letzten (Nr. 
1,5 und 7) sind aber leichte im Beginn der Erkrankung befindliche 
Fälle und der Erfolg insbesondere bei Fall7 ist bis jetzt ausgezeichnet. 
Patient ist wieder voll arbeitsfähig geworden. Erwähnen möchte ich 
noch, daß man natürlich die Patienten immer in Beobachtung behalten 
und nebenbei mit der Arsenmedikation nie ganz aufhören soll. 
Mit Unterbrechungen sollen die Patienten die Arsentherapie noch 
monatelang durchführen, und zwar, wenn keine Magen- und Darm- 
störungen auftreten, empfehle ich möglichst hohe Arsendosen. Die 
beliebteste Verordnung, ist Liquor Kal. arsenicos. Aqua amygdalar. 
aa 3 mal täglich 3 bis 25 und 30 Tropfen und zurück. Seit der Ein- 
führung des Arsens in der Behandlung der perniziösen Anämie gehört 
eine Besserung mit langen Remissionen bekanntlich zu den häufigeren 
Erscheinungen in der Behandlung dieser Krankheit. Ich möchte aber 
neben der Arsentherapie die große Bluttransfusion als die erfolgreichste 
Maßnahme bei der Behandlung der kryptogenetischen perniziösen 
Anämie ansprechen. Zu achten ist aber, wie ich nochmals betone, 
darauf, daß man möglichst frühzeitig mit der Behandlung beginnt, und 
daß man vor allem möglichst frühzeitig die Krankheit erkennt, zu 
einer Zeit, wo das Knochenmark noch gut reaktionsfähig ist, um SO 
bessere und länger andauernde Erfolge wird man erzielen. 





(Aus dem Sanatorium Groedel, Bad Nauheim.) 


Die Blutkörperchensenkungsgeschwindigkeit 
bei inneren Erkrankungen, besonders bei Kreislaufstörungen. 


Von 
Privatdozent Dr. F. M. Groedel und Dr. G. Hubert, Bad Nauheim. 


(Eingegangen am 6. April 1925.) 


Seit Farhaeus!) im Jahre 1918 erneut auf die Blutkörperchen- 
senkungsgeschwindigkeit als klinische Untersuchungsmethode auf- 
merksam gemacht hatte, ist die Literatur über die Leistung und den 
Wert der Methode in den letzten Jahren sehr rasch zu beträchtlichem 
Umfange angestiegen. Die zahlreichen Veröffentlichungen über die 
Ursache der Blutkörperchensenkungsgeschwindigkeit*) (BSG) haben 
zur Aufstellung verschiedener Theorien geführt. Bis heute liegt aber 
die Frage noch immer in Dunkel gehüllt. Farhaeus!), Linzenmeier?) 
und Starlinger?) sehen die Ursache in der Agglutination der roten Blut- 
körperchen. : Diese kommt durch die Klebrigkeit der Zellen oder durch 
das Adsorptionsvermögen zustande. Höber!) beschäftigte sich ein- 
gehend mit der Frage über das Zustandekommen des Agglutinations- 
phänomens und kam zu folgendem Ergebnis: Die roten Blutkörperchen 
sind negativ elektrisch geladen. Die negative Ladung ist an das Plasma 
und die in ihm vorhandenen kolloidehemischen Substanzen gebunden. 
Solange die roten Blutkörperchen ihre negativ-elektrische Ladung 
ungeschwächt besitzen, stoßen sie sich gegenseitig ab, die Suspension 
bleibt also stabil. Verlieren sie dagegen ihre elektrische Ladung, dann 
tritt das Phänomen der Senkung je nach Grad und Geschwindigkeit 
der Entladung langsamer oder rascher ein. Die entladende Substanz, 
der elektropositive Körper, ist nach Linzenmeier das „Agglutinin“, 
nach Höber wahrscheinlich das Fibrinogen. Der Fibrinogengehalt des 
Blutes spielt demnach für die Blutkörperchensenkungsreaktion (BSR) 
die wichtigste Rolle. Auch Starlinger und Frisch) bestätigen nach ihren 
Studien die Höbersche Ansicht und sehen in der BSG geradezu einen 
Gradmesser für den Fibrinogengehalt des Blutes. 

Der klinische Wert der BSR für die Diagnose einer Erkrankung 
und für deren Verlaufsform und Prognose ist auf allen Gebieten der 
Medizin bereits eifrig überprüft worden. Ein völlig abschließendes 


*) Blutkörperchensenkungsgeschwindigkeit = BSG; Blutkörperchensenkungs- 
reaktion =BSR. . 
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Urteil ist bisher aber noch nicht erreicht. Neben optimistischer Über- 
schätzung wird von anderen der Wert der Methode mit Unrecht zu 
niedrig eingesetzt. Das eine ist aber wohl heute schon sichergestellt: 
Die BSR ist keine spezifische Reaktion für irgendeine Krankheit, etwa 
wie die Wassermann-Reaktion für Syphilis oder die Gruber-Widalsche 
Reaktion für Typhus und ähnliche andere biologische Reaktionen. 
Die Methode ist also nicht berufen, eine spezifische Diagnose zu er- 
möglichen, hat aber trotzdessen wertvolle Ergebnisse gezeitigt. Be- 
sonderen Wert hat die BSR bei den tuberkulösen Lungenerkrankungen 
erlangt und findet heute auf diesem Gebiet mit vollem Recht schon 
ausgedehnte Anwendung, nicht zur Erkennung der Art-Diagnose einer 
Lungenaffektion, aber zur Beurteilung des Stadiums einer Lungen- 
tuberkulose und zur Beurteilung etwaiger Ausheilungsvorgänge oder 
weiterer Progression der Erkrankung. Besondere Verdienste haben 
sich auf diesem Gebiete @rafe®), Dehoff’) und Katz?) erworben. Nach 
deren Untersuchungen ist aus der verschiedenen Geschwindigkeit der 
Blutkörperchensedimentierung zu erkennen, ob eine latente, also ge- 
schrumpfte, oder ob eine aktive, also proliferative bzw. käsige tuber- 
kulöse Veränderung vorliegt. Je langsamer die Sedimentierung ein- 
tritt, um so günstiger, je schneller sie eintritt, um so ungünstiger liegt 
der Fall. Sie hat also hier, nachdem die tuberkulöse Arterkrankung 
auf Grund der alten klinischen Methoden sichergestellt ist, eine gewisse 
diagnostische und vor allem prognostische Bedeutung. 

In jüngster Zeit hat Stuhlmann®) in mühsamer Arbeit ähnliche 
Studien bei der Malaria veröffentlicht. Auch bei der Malaria scheint 
die BSR wertvolle Aufschlüsse über das jeweilige Stadium der Er- 
krankung, ähnlich wie bei der Tuberkulose, zu geben. Abgesehen von 
den interessanten Verschiedenheiten der Sedimentierungsgeschwindig- 
keit während des Malaria-Fieber-Anfalls konnte Stuhlmann einen 
hemmenden Einfluß des Chinins auf die BSG nachweisen. Die während 
der Erkrankung stark beschleunigte Sedimentierung nimmt mit der 
Ausheilung der Erkrankung ab, bis sie allmählich wieder normal wird. 
Aus Vergleichen verschiedener Sedimentierungsgeschwindigkeiten läßt 
sich nach dem Verfasser ein ziemlich sicheres Urteil über den Verlauf 
der Erkrankung fällen. Das Ergebnis der BSR hat also auch bei Malaria 
einen prognostischen Wert. 

Durch andere klinische Arbeiten, so besonders von Linzenmeier?), 
ist ferner nachgewiesen worden, daß die Blutkörperchensenkung bei 
allen entzündlichen und von Fieber begleiteten Prozessen chronischer 
Art und verschiedenster Ätiologie beschleunigt ist, während ganz akut 
entzündliche Prozesse mit normaler oder sogar herabgesetzter BSG 
einhergehen, eine Beobachtung, die auch von Joseph und Marcus'®) 
bestätigt wurde. Die beiden Autoren fanden z. B. bei akuter Appen- 
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dicitis innerhalb der ersten 30 Stunden seit Krankheitsbeginn normale 
Werte, während die Senkungsgeschwindigkeit bei chronischer Adnexitis 
beschleunigt war. 

Interessant sind ferner die Forschungsergebnisse von Plaut!!), 
Runge!?2) und anderen, die bei organischen Nervenkrankheiten, bei 
Tabes und Paralyse, sowie bei psychischen Erkrankungen auch ohne 
syphilitische, also immerhin infektiöse Ursache, eine Beschleunigung 
der Senkungsgeschwindigkeit fanden. 

Die BSG kann aber — und das scheint uns für die folgenden Aus- 
führungen von Bedeutung — sogar unter ganz physiologischen Be- 
dingungen besonderer Art ohne jede Infektion oder toxische Schädigung 
beschleunigt sein, und zwar ist sie in der Regel, wie Farhaeus als erster 
nachgewiesen hat, im Verlauf der Schwangerschaft deutlich beschleu- 
nigt. Die Steigerung der BSG geht dem Fortschreiten der Schwanger- 
schaft proportional parallel. Außerdem findet man eine Beschleunigung 
der Senkungsgeschwindigkeit auch zur Zeit der Menstruation, während 
sie in der Zwischenzeit normal ist. Alle diese Tatsachen warnen uns 
immer wieder davor, der BSR eine spezifische diagnostische Bedeutung 
beizumessen, andererseits stellen sie uns vor die Frage, tiefer nach dem 
Grunde für das Zustandekommen der BSR zu suchen. Nehmen wir in 
Übereinstimmung mit der oben angeführten Theorie eine Vermehrung 
des Fibrinogengehaltes als Ursache für die Beschleunigung an, dann 
wäre die Frage zu erforschen, wodurch eigentlich die Vermehrung des 
Fibrinogengehaltes bei den verschiedenen infektiös-toxischen Er- 
krankungen einerseits und bei den physiologischen Sonderzuständen, 
wie Schwangerschaft und Menstruation andererseits, zustande kommt. 

Von dieser Fragestellung ausgehend, haben wir während eines 
kürzeren Zeitraumes im letzten Jahre 304 Fälle von inneren Krank- 
‚heiten systematisch untersucht und zunächst das Ergebnis der BSR 
einzeln notiert. Wir haben darauf geachtet: 1. ob die Reaktion in 
irgendeine Beziehung zur Art einer inneren Erkrankung zu bringen 
ist; 2. ob die Senkungsgeschwindigkeit in Beziehung zum Hämoglobin- 
gehalt des Blutes oder zu seiner Viscosität steht; 3. ob sich bei den 
Fällen von deutlich erhöhter BSG, ganz abgesehen von etwaiger Krank- 
heit, irgendein gemeinsames Moment zur Erklärung für das Zustande- 
kommen des Phänomens auffinden läßt. 

Daß bei Anwendung der BSR verschiedene Methoden im Gebrauch 
sind, scheint uns für die noch zu klärenden Fragen wenig empfehlens- 
wert. Es wäre besser, wenn alle Untersucher nach einer einheitlichen 
Methode arbeiteten, um genauere Vergleichsergebnisse zu erzielen. 
Wir haben die Methode Westergrens!2) benutzt, die wir als bekannt 
voraussetzen, und die Werte nach einer Stunde, nach 2 und nach 
24 Stunden abgelesen. Alsnormal wurde die BSG bezeichnet, wenn nach 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102, 3 
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1 Stunde die oberste Kuppe der Blutkörperchensäule höchstens bis zum 
Teilstrich 5, nach 2 Stunden höchstens bis zum Teilstrich 10 gefallen war. 
Als verzögert galt uns die Reaktion, wenn noch nach 2 Stunden die 
oberste Kuppe der Blutkörperchensäule nur bis zum Teilstrich 1 fiel. 
Den nach 24 Stunden abgelesenen Wert bezeichneten wir als Endwert. 


Unser klinisches Untersuchungsmaterial zerfällt in: 


I. Erkrankungen der Respirationsorgane: Anzahl der Fälle 
a) Asthma-bronchiale -. . . . . » - n . se re 7 
b) Tuberkulose - !. . . 00.02 2 So 4 
6) Pleuritis exsudativa : . .... . . = Ems 1 
II. Erkrankungen des Zirkulationsapparates: 
a) Myokardschädigungen . . » er. n 20 
b) Endokarditische Klappenfehler .. . .... +.» 26 
c) Arteriosklerose... . .,. nun. » a Ms 78 
d) Luetische Aortenerkrankungen . . ce. .* 36 
e) Thrombophlebitis ‘. » »..! . 2. . „LESE + 
III. Erkrankungen des Magen-Darmkanals: 
Ulcus ventrieuli . 4 = » «=. !.Ea 00a Ge Bes 2 
IV. Erkrankungen der Leber und Gallenwege: 
a) Lebersyphilis . . \. „07 02 Messe 4 
b) Alkoholische Lebereirthose . . . ce...» 3 
c) Gallenblasenentzündung . . » rer. + 2 
V. Erkrankungen des uropoetischen Systems: 
Nephrosklerose.. » © » «0 = »..'e 22 n 8 » (ons 22 
VI. Innersekretorische Störungen: 
&) ‚Thyreotoxikose .. aut ee. 13 
b) Klimakterium 2.272 in 7 18 
c) Endogene Fettsucht . . .». . ce... 9 9 
VII. Stoffwechselkrankheiten: 
a) Diabetes mellitus . » » » 0.0.00 000 17 
b) Gicht - 2... „Mm. wu Sn 0 Ve 4 
VIII. Nervenkrankheiten: 
a) Tabea dr na MEDIEN er 1 
b) Syringomyelie «=... =irs ueules lerne. hai vr a WE 1 
c)' Multiple ‚Sklerose . . . » ‘1 + Joe > Genie 1 
IX. Patienten ohne organischen Befund . . » . x «2: 3l 
Summa 304 


Betrachten wir auf Tabelle 1 das Ergebnis der BSR bei den einzelnen 
Krankheitsgruppen, so finden wir bei allen, soweit es sich um eine 
srößere Anzahl der Fälle handelt, um daraus irgendwelche Schlüsse 
ableiten zu können, neben normaler BSG auch einen Bruchteil der 


Fälle, bei denen die Reaktion zum Teil sogar erheblich beschleunigt 


ist. Ein Blick auf die Tabelle läßt auch noch ein weiteres Phänomen 
erkennen. Während wir beim Ablesen des Einstunden-Wertes einen 
höheren Prozentsatz normaler BSG finden, beobachten wir nur noch 
einen kleineren Bruchteil von Fällen mit normalem 2 Stunden-Wert. 
Der Unterschied ist in unserer Tabelle z. B. besonders deutlich unter 
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Tabelle 1. 
Normale SR Be- 
Art der Erkrankung A Ein- Zwei- schleunigte 

stundenwert stundenwert SR 

1. Asthma bronchiale . .... . | 7 4 > 3 
Beberenloser 2.2.0.2... . | 4 4 2 0 
3. Pleuritis exsudativa . ..... 1 = er 1 
4. Myokardschädigung . .... . | 20 5 2 15 
5. Endokarditische Klappenfehler . 26 13 10 13 
Betemoakleroseı.: . . 2.20... 78 40 32 38 
aotensyphllis . ........ 36 13 6 23 
= inrömbophlebitis . . .. . . . e 2 % 2 
Beswventrieuli . 2.2... .. | 2 1 . 1 
Beesphlan 2.2... 4 2 1 2 
11. Alkoholische Lebercirrhose . . . 3 3 3 0 
2, A210) ars or | 2 == — 2 
meNephrosklerose ......... 22 11 6 11 
dar Thyreotoxikose .. . .... . 13 6 3 7 
Berimakterum.. !......: 18 3 2 15 
16. Endogene Fettsucht. .... . 9 5 4 4 
Menmsbetessmellitus . . 2... .. | tz; 7 6 10 
IN ER NEE Veen A 4 1 — & 
SEE l 1 1 0 
zssempomyelie :..... .. 2... | 1 Verzögert 0 
21. Multiple Sklerose . ...... 1 1 1 0 
2 NER Se. a > re 3l 15 1 16 
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Nr.4, 7 und 13 zu erkennen. Diese Beobachtung zeigt deutlich, daß 
die Senkungsgeschwindigkeit in der Zeiteinheit nicht gleichmäßig fort- 
schreitet, sondern in gewissen Fällen mit zunehmender Zeit stärker 
beschleunigt ist, ein Phänomen, auf das auch Stuhlmann in seiner 
Monographie hinweist und dort in beigegebenen Kurven sehr. anschaulich 
gezeichnet hat. Nach seinen Beobachtungen verläuft die Sedimen- 
tierung um so gleichmäßiger, je langsamer sie im allgemeinen ein- 
tritt und je geringer der Endwert ist. Die Feststellungen Stuhlmanns 
konnten wir vollauf bestätigen. Man dürfte gerade wegen dieser Er- 
scheinung zu besseren Einblicken über das Phänomen der BSR und 
zu besseren Ergebnissen für ihre klinische Verwertung gelangen, wenn 
man die Methode Linzenmeiers und Stuhlmanns benutzt. Diese Autoren 
berechnen die Zeit, die bis zur Einstellung der obersten Kuppe der 
Blutkörperchensäule auf bestimmte Teilstriche der Pipette verstrichen 
ist. Linzenmeier notiert die Zeit bei der Marke 6, 12, 18 und 24 mm. 
Stuhlmann bei der Marke 18. Es wird, falls man, wie wir, aus äußeren 
Gründen die Methode Westergrens anwendet, nach unseren Studien 
zweckmäßig sein, bei der Bewertung der BSR nur den 1 Stunden-Wert 
in Geltung zu bringen. 


3*+ 
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Zurückgreifend auf die in Tabelle 1 eingetragenen Ergebnisse finden 
wir im einzelnen folgendes: Unter den 7 Asthmafällen ist der 1 Stunden- 
Wert nur 4 mal, der 2 Stunden-Wert nur 3mal normal. Nahezu die 
Hälfte der Fälle zeigt eine beschleunigte BSG. Bei den wenigen unter- 
suchten Fällen von Tuberkulose haben wir in allen einen normalen 
I Stunden-Wert. Unser Untersuchungsergebnis entsprach durchaus 
unserem klinischen Befunde. Es handelte sich nämlich um 4 Patienten 
mit völlig geschrumpften Oberlappenprozessen ohne Fieber und Aus- 
wurf. Der Ernährungszustand war bei allen ein durchaus zufrieden- 
stellender. Die stärkste Sedimentierungsbeschleunigung fanden wir in 
dem Fall von Pleuritis exsudativa. Es handelte sich um einen schwer 
kachexischen 76jähr. Mann mit geringfügigem, rechtsseitigem Exsudat 
ohne Fieber. Sowohl bei den Asthmafällen wie bei dem letztgenannten 
Falle lassen sich unschwer infektiöse Prozesse für die Beschleunigung 
der BSR annehmen. Bei der Pleura-Erkrankung ist das sicher, bei den 
Asthmatikern kann durch sekundäre Bronchitis gleichfalls an infektiös 
toxische Schädigung gedacht werden. 

Sehr auffallend sind die Ergebnisse der BSR bei Kreislaufstörungen. 
Wir besprechen zuerst die luetischen Aortenerkrankungen, da die bei 
ihnen sehr häufig beobachtete Beschleunigung durch die infektiöse 
Grundursache der Erkrankung immerhin leicht zu erklären wäre. In 
der Tat sehen wir von 36 Fällen die BSR in mehr als 50% (in 23 Fällen) 
meist erheblich beschleunigt. Wir finden jedoch bei nicht weniger als 
13 Fällen einen normalen 1 Stunden-Wert. Da nun aber alle Aorten- 
syphilitiker eine chronische langdauernde Infektion durch das Syphilis- 
virus durchgemacht haben, so kann der luetische Infekt an sich allein 
für den Ausfall der BSR nicht absolut maßgebend sein. Auch eine 
Parallelität zwischen positiver Wassermann-Reaktion und Beschleu- 
nigung der Sedimentierung ließ sich nicht finden. Die Beschleunigung 
der BSR muß also mit einer bestimmten Reaktion des Blutes auf die 
Infektion zusammenhängen. Wir kommen später noch einmal darauf 
zurück. 

Daß auch andere nicht infektiöse Kreislaufstörungen verschiedener 
Ursache, Art und Lokalisation in einem nicht unerheblichen Teil der 
Fälle mit Beschleunigung der BSR. einhergehen, zeigt ein Blick auf die 
Tabelle 1. Wir finden z. B. die BSR. in 75% bei chronischen Myokard- 
schädigungen, in 50% bei Klappenfehlern und in ca. 50% bei Arterio- 
sklerose beschleunigt. Mit dem Zustand der Kompensation läßt sich 
die Verschiedenheit der Senkungsreaktion in keinen ursächlichen 
Zusammenhang bringen, wie ‚wir duch klinische Beobachtung fest- 
stellen konnten. Infektiös-toxische Momente lassen sich höchstens, 
wenn man auf den nicht bewiesenen Standpunkt einer toxischen Ent- 
stehung der Arteriosklerose treten wollte, nur für diese Krankheit 
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heranziehen. Es muß demnach irgendeine andere Ursache vorliegen, 
die mit der Art der Erkrankung an sich in keinem engen Zusammenhange 
steht. 

Ähnliche Beobachtungen, wie bei den Kreislaufstörungen, machten 
wir bei den 22 Fällen von Nephrosklerose mit Hypertonie. Auch hier 
ist die BSG in 50% beschleunigt. 

Von besonderer Wichtigkeit erscheinen uns die Befunde bei inner- 
sekretorischen Störungen und Stoffwechselkrankheiten. Betrachten 
wir das Ergebnis der BSR auf der Tabelle 1 unter Nr. 14, 15, 16 und 17, 
so findet sich folgendes: Bei Tyreotoxikose und klimakterischen 
Störungen ist die BSR nur in einem sehr kleinen Bruchteil der Fälle 
normal. Besonders im Klimakterium scheint die Beschleunigung der 
Sedimentierung beinahe die Regel. Bei 18 untersuchten Fällen fanden 
wir die BSR nur 3mal normal, davon nur 2mal bei Verwertung des 
2 Stunden-Wertes. Die Beschleunigung erreichte hier unsere über- 
haupt gefundenen Höchstwerte. Einen hohen Prozentsatz beschleunigter 
Sedimentierung sahen wir ferner beim Diabetes mellitus, unter 17 Fällen 
wiesen nur 7 eine normale BSR auf, bei den übrigen 10 Fällen war 
die Sedimentierung außerordentlich beschleunigt. Dasselbe fanden 
wir bei der allerdings sehr geringen Zahl der Gichtiker. Wir führen 
dieses letzte Untersuchungsergebnis nur auf, wollen aber nach den 
wenigen Fällen natürlich kein irgendwie abschließendes Urteil über 
die BSR bei Gicht fällen. 

Bei endogener Fettsucht tritt die Beschleunigung der BSR an 
Häufigkeit wieder zurück. Da es sich bei unseren 9 Fällen in der Mehr- 
zahl um schwer dekompensierte Patienten mit Stauungen im kleinen 
Kreislauf handelte, könnte die meist bestehende Stauungsbronchitis 
für das Zustandekommen der Beschleunigung vielleicht eine mit- 
bestimmende Rolle spielen, so daß bei Fortfall dieser Sekundärerschei- 
nung die BSR in einem noch höheren Prozentsatz normale Werte gibt. 

Von den anderen in Tabelle I registrierten klinischen Fällen ist nur 
noch erwähnenswert, daß wir bei syphilitischer Lebereirrhose in einem 
Bruchteil eine Beschleunigung, bei alkoholischer Lebereirrhose dagegen 
immer normale Senkungswerte fanden. Die Zahl der Fälle ist aber bis 
jetzt noch zu klein, um daraus irgend etwas Brauchbares zu entnehmen. 

Wie Nr. 22 der Tabelle 1 zeigt, hatten wir außerdem Gelegenheit, 
bei 31 Fällen ohne jede organische Veränderung die BSR zu prüfen. 
Es handelte sich meist um Astheniker mit leichter, sekundärer Anämie. 
Zu unserem Erstaunen fanden wir die BSG auch bei ihnen in 50%, der 
Fälle beschleunigt. Hier haben wir also keine klinischen organischen 
Grundlagen für eine Erkrankung, wir können höchstens von einer 
konstitutionellen Minderwertigkeit sprechen, trotzdessen ist aber die 
BSR nur in der Hälfte der Fälle normal, Erklärungsversuche für die 
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Beschleunigung der BSR oder, um mit der oben aufgestellten Theorie 
in Übereinstimmung zu bleiben, für die Erhöhung des Fibrinogen- 
gehaltes stößt auf die größten Schwierigkeiten. Ja, nach diesen Fest- 
stellungen ist die Frage nicht ganz unberechtigt, ob überhaupt zum 
Beoriff der Gesundheit notwendig eine normale BSG gehört. 

Nach unseren Studien konnten wir jedenfalls aufs neue beweisen, 
daß die BSR in keiner kausalen Beziehung zu irgendeiner inneren Er- 
krankung steht. Wir konnten außerdem zeigen, daß die Blutsedimentierung 
nicht nur bei infektiös-torischen Schädigungen des Organismus, sondern 
auch bei Kreislauferkrankungen ohne infektiöse Ursache, bei innersekre- 
torischen Störungen und bei einzelnen Stoffwechselkrankheiten stark 
beschleunigt ist. Wir konnten endlich feststellen, daß auch bei Menschen 
ohne körperliche, organische Erkrankung die BSR ganz wechselvolle Er- 
gebnisse zeitigt, in etwa der Hälfte der Fälle verläuft sie normal, in etwa 
50%, ist ‚sie beschleunigt. Die Beschleunigung der BSR scheint demnach 
. überhaupt kein Indikator für die Erkrankung des Organismus zu sein. 

Wir haben daher nach anderen Ursachen für das Zustandekommen 
der Senkungsbeschleunigung gesucht und zunächst die Beziehung 
der BSR zu dem jeweiligen Hämoglobingehalt und der Viskosität 
des Blutes geprüft. Über die Zusammenhänge zwischen Blutoualität 
und BSR haben schon Sadlon“*) und Stuhlmann einige Tatsachen mit- 
oeteilt. Nach Sadlon besteht eine gewisse Beziehung zwischen der 
Geschwindigkeit der Sedimentierung und der Erythrocytenzahl, aber 
kein absoluter Parallelismus. Stuhlmann veröffentlicht 12 Fälle, aus 
denen er ebenfalls eine gewisse Parallelität zwischen der BSG, dem 
Hämoglobingehalt und der Erythrocytenzahl entnimmt, aber einen 
direkten ursächlichen Zusammenhang ablehnt. Bei mehreren seiner 
beobachteten Fälle stellte er zur Zeit der Rekonvaleszenz eine Ver- 
langsamung der Sedimentierung fest, die mit Steigerung des Hämoglobin- 
gehaltes und der Zahl der roten Blutkörperchen einhergehen. Stuhl- 
mann kommt nach seinen Studien zu folgender Behauptung: „Die 
Senkungszeit läßt nicht auf den Hämoglobingehalt des Blutes und auf 
die Erythrocytenzahl schließen. Auch das umgekehrte ist nicht der Fall. 

Die Ergebnisse unserer Studien in dieser Richtung haben wir in den 
Trabellen 2 bis 11 eingereiht. Da es sich bei unseren Fällen ausnahms- 
los um sekundäre Anämien, also um Anämien mit einem Färbeindex 
von 1 oder 0,9 und 0,8 handelte, haben wir in den Tabellen nur den 
Hämoelobingehalt in Beziehung zur BSG gesetzt. Im ganzen wurden 
130 Fälle untersucht. Ein Blick auf die Tabellen zeigt zunächst ganz 
im allgemeinen, daß die Beschleunigung der Sedimentierung prozentual 
um so häufiger eintritt, je niedriger der Hämoglobingehalt ist. Bei 
Hämoglobinwerten zwischen 100 bis 85 ist die BSG in der Mehrzahl der 
Fälle normal, mit abnehmendem Hämoglobingehalt von 80 bis 55 
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Tabelle 2. 


Hämoglobingehalt 100%. 6 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 25, 28, 68; 
bei verzögerter BSR 4, 10; 
bei beschleunigter BSR 45, 105. 


Tabelle 3. 


Hämoglobingehalt 95%. 9 Fälle. 

Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 32, 46, 47, 55, 55, 60, 61; 
bei verzögerter BSR; 
bei beschleunister BSR 31, 85. 


Tabelle 4. 


Hämoglobingehalt 90%. 11 Fälle. 

Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 18, 20, 29, 30, 44, 48, 72. 
bei beschleunigster BSR 60, 65, 85, 110. 


Tabelle 5. 


Hämoglobingehalt 85%. 12 Fälle. 

Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 25, 45, 45, 50, 54, 55, 60, 70; 
bei beschleunigter BSR 70, 90, 98, 105. 


Tabelle 6. 


Hämoglobingehalt 80%. 22 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 10, 20, 21, 22, 24, 25, 26, 42; 
bei beschleunigter BSR 40, 52, 66, 66, 67, 70, 72, 76, 80, 85, 103, 104, 115. 


Tabelle 7. 


Hämoglobingehalt 75%. 17 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 15, 31, 58, 85; 
bei beschleunigter BSR 40, 60, 65, 68, 75, 82, 82, 88, 92, 100, 104, 
115,122. 


Tabelle 8. 


Hämoglobingehalt 70%. 25 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 20, 30, 36, 42, 46, 65, 65, 68, 100, 101; 
bei beschleunigter BSR 55, 61, 72, 80, 82, 84, 88, 101, 102, 105, 110, 
115, 115, 120. 


Tabelle 9. 


Hämoglobingehalt 65%. 7 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 32, 60, 85; 
bei beschleunigter BSR 70, 90, 112, 115. 
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Tabelle 10. 


Hämoglobingehalt 60%. 14 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 20, 40, 50, 62, 75, 95; 
bei beschleunigter BSR 61, 70, 81, 84, 87, 96, 107, 117. 


Tabelle 11. 


Hämoglobingehalt 55%. 7 Fälle. 
Dazu gehörige Endwerte: 
bei normaler BSR 22, 36, 95; 
bei beschleunigter BSR 100, 105, 110, 115. 


wird die normale Senkungsreaktion dagegen seltener, die Beschleunigung 
wird häufiger. Verzögerungen der BSR fanden wir nur bei einem 
Hämoglobinwert von 100% in 3 Fällen. Nach diesen Ergebnissen 
können auch wir die Ansicht Sadlons und Stuhlmanns bestätigen: 
Je höher der Hämoglobingehait des Blutes, um so häufiger ist die BSR 
normal, ie niedriyer der Hämoglobingehalt, um so häufiger sehen wir eine 
beschleunigte Sedimentierung. Da wir, wie oben angeführt, nur sekundäre 
Anämien untersucht haben, so dürfen wir dieselbe Beziehung zwischen 
BSR und der Erythrocytenzahl aufstellen. Bei hoher Erythrocytenzahl 
ist die BSR. in der Regel normal, bei niedriger in der M ehrzahl der Fälie 
beschleunigt. 

Wir haben in unseren Tabellen für die verschiedenen Hömoglobin- 
werte ferner den jeweiligen Endwert bei normaler und bei beschleu- 
nigter BSR eingetragen. Betrachten wir diese Werte genauer, SO 
ergibt sich folgendes: Im allgemeinen ist der Endwert um so höher, 
je schneller die Sedimentierung erfolgt, eine Beobachtung, die auch 
Stuhlmann aufgefallen ist. Oder mit anderen Worten: die Blutkörper- 
chensäule ist nach 24 Stunden um so tiefer in sich zusammengesunken, 
je schneller die Senkung erfolgt ist. Diese Regel besteht nach den 
in den Tabellen eingetragenen Zahlen vollkommen unabhängig vom 
Hämoglobingehalt an sich. Wir finden hohe Endwerte bei beschleu- 
nigter Sedimentierung auch bei hohem Hämoglobingehalt und niedrige 
Endwerte bei normaler Senkungszeit auch bei sehr niedrigen Hömo- 
globinwerten. Das Ablesen des Endwertes ist demnach niemals ein Maß- 
stab für die Beurteilung des H ämoglobingehaltes oder der Erythrocytenzahl, 
umgekehrt läßt sich aus dem Hämoglobingehalt und der Zahl der roten 
Blutkörperchen kein Schluß auf den jeweiligen Endwert bei der BSR 
ziehen. Der Endwert steht nur in gewissem Zusammenhange mit der Ge- 
schwindigkeit der Sedimentierung. Die Beziehung ist aber keine ganz 
eindeutige und feste, denn die Variationsbreite des Endwertes bei 
normaler sowie bei beschleunigter Senkung ist, wie die Zahlen zeigen, 
recht beträchtlich. Da aber andererseits, wie wir gesehen haben, zweifel- 
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los eine gewisse Beziehung zwischen dem Hämoglobingehalt, der Erythro- 
cytenzahl und der Geschwindigkeit der Sedimentierung besteht, so 
bleibt die Frage zu klären: Ist der Hämoglobingehalt oder die Erythro- 
cytenzahl die direkte Ursache für die verschiedene Geschwindigkeit 
der Sedimentierung? Stuhlmann verneint diese Frage. Wir möchten 
uns aber seiner Meinung nicht ganz unbedingt anschließen. Sollte 
nämlich die Theorie von Linzenmeier, Höber und Starlinger zu Recht 
bestehen, dann müssen wir mit ihnen in den Erythrocyten den negativ- 
elektrisch geladenen Pol sehen. Das elektrische Potentialgefälle wird 
um so größer sein, je mehr negativ-elektrische Ladung auf der einen 
Seite und positiv-elektrische Ladung auf der anderen Seite vorhanden 
ist. Setzen wir nun einen konstanten Wert von positiv geladenem 
Fibrinogen im Blute voraus, dann muß rein theoretisch die Entladung 
der Erythrocyten, also der Ausgleich des Potentialgefälles, um so 
schwerer erfolgen, je größer ihre Zahl ist. Die Zahl der Erythrocyten 
muß bei dieser Voraussetzung geradezu ausschlaggebend für die Sen- 
kungszeit werden. Finden wir daher bei hoher Erythrocytenzahl und 
hohem Hämoglobingehalt doch eine Beschleunigung der Sedimentierung, 
und solche Fälle sind häufig von uns beobachtet worden, dann dürfen 
wir aus der beschleunigten Senkungsreaktion auf eine Vermehrung 
des Fibrinogengehaltes schließen. Ist umgekehrt die BSR bei niedrigem 
Hömoglobingehalt und geringer Zahl roter Blutkörperchen normal, 
dann müssen wir eine Verminderung des Fibrinogengehaltes annehmen. 
Steigt dagegen aus irgendeinem Grunde, z. B. bei infektiösen Prozessen, 
der Fibrinogengehalt, dann ändert sich die Senkungsgeschwindigkeit 
ganz allgemein im Sinne einer Beschleunigung. Wir können dann eine 
Beschleunigung auch bei hohem Erythrocytengehalt und hohem 
Hämoglobinwert finden. Auch dafür haben wir genügend Beispiele in 
unseren Tabellen. Die Beschleunigung erreicht aber niemals so hohe 
Werte wie bei niedriger Erythrocytenzahl, wie die relativ-niedrigen 
Endwerte erkennen lassen. Soweit uns die Literatur zugänglich war, 
ist auf diesen Punkt noch nicht genügend hingewiesen worden. 

Die Blutkörperchensenkungsreaktion ist nach dieser Theorie demnach 
die Resultante aus 2 Kräftegruppen. Sie hängt erstens ab von der Zahl 
der negativ-elektrisch geladenen roten Blutkörperchen, zweitens von dem 
Gehalt an positiv geladenem Fibrinogen. Aus der Wechselwirkung beider 
Komponenten aufeinander ergibt sich die Verschiedenheit der Senkungszeit. 

Wir haben weiter die Beziehungen zwischen BSR und der Viscosität 
des Blutes geprüft. Bisher ist diese Frage nur von Ley®) behandelt 
worden. Ley bestimmte die Viscosität des Plasmas und des Blut- 
serums und hat eine direkte Abhängigkeit der BSR von der Viscosität 
gefunden. Nach seinen Studien tritt die Senkung um so rascher ein, 
je größer die Viscosität des Plasmas oder des Serums ist. Da deren 


Viscosität von dem Reichtum an globulinhaltigen Eiwefßkörpern ab- 
hängt, so müßte der Gehalt des Blutserums an diesen Substanzen die 
Geschwindigkeit der Sedimentierung bestimmen. 


Tabelle 12. 
































h ds Zahl der BSR 
Ya a Fälle normal | beschleunigt 
TBB 8 4 4 
394,0 | 2 0 u 
Are A2.-K 3 0 3. 
EEE Wr TEE WERE N: 5 1331102 
RE 4 4. 
4748 A 4 1 3 ouen 
A Rh al, 5 5 I< 
5,1-5,2 | 13 6 7 = 
5,3—5,4 12 7 5 | 8 
5,5—5,6 7 4 3 
5,7—5,8 4 2 2 
5,9—6,0 3 0 3 
6,1—6,2 2 1 1 
6,3—6,4 0 0 0 
6,5—6,6 6 1 5 
6,7—6,8 4 3 1 
6,9—7,0 | 0 0 0 
ae 1 1 0 
1,374 | 0 0 0 
7:5—1:6 ..2l 0 0 0 
| 0 0 0 
7,9—8,0 0 0 0 
8,1—8,2 0 0 0 
9,2 1 1 0 
Summa 106 | | 


Wir haben bei 106 Fällen unseren Materials die Viscosität des Gesamt- 
blutes mit dem Hessschen Viscosimeter bestimmt und versucht, die 
Viscositätswerte zur Senkungszeit in Beziehung zu setzen. Das Ergebnis 
ist in Tabelle 12 eingetragen. Wie die Tabelle zeigt, haben wir Vis- 
cositätswerte zwischen 3,7 und 9,2 gefunden, eine Abhängigkeit der 
Senkungszeiten von der Höhe der Viscositätswerte aber überhaupt 
nicht erkennen können. Wir fanden fast bei allen Viscositätswerten 
neben normaler Senkungszeit auch zum Teil hochgradige Beschleuni- 
sung. Auch prozentual ist kein irgendwie brauchbares Resultat fest- 
zustellen. Die Anzahl normaler BSR fällt oder steigt nicht eindeutig 
mit Fallen oder Steigen des Viscositätswertes. Die Angaben Leys 
konnten wir mit unserer Methode nicht bestätigen. Wir stellten im 
Gegenteil gerade bei den höchsten Viscositätswerten häufiger eine 
normale Senkungszeit fest. Durch unsere Ergebnisse kann aber die 


y 
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Feststellung Leys nicht erschüttert werden, denn wir haben die Vis- 
cosität des Gesamtblutes, Ley dagegen nur die Viscosität des Plasmas 
und des Serums zur BSR in Beziehung gebracht. Es ist sehr wohl 
denkbar, daß sich bei seiner Methode andere Beziehungen ergeben. 
Wir müssen aber nach unseren Ergebnissen eine direkte Beziehung zwischen 
Blutkörperchensenkungszeit und der Viscosität des Gesamiblutes ablehnen. 

Es bleibt zum Schluß noch die Frage zu erörtern: Was führt letzten 
Endes zur Beschleunigung der Sedimentierung, also zur Erhöhung 
des Fibrinogengehaltes? Wie aus unseren Studien hervorgeht, steht 
die Beschleunigung der Sedimentierung in keiner direkten Beziehung 
zu irgendeiner Krankheit. Andererseits ist sie die Regel bei länger 
dauernden infektiösen Prozessen und nimmt bei Ausheilung dieser 
Erkrankungen wieder ab. Nach unserem Material fanden wird die BSR 
bei den mannigfaltigsten inneren Erkrankungen auch ohne infektiöse 
Grundlage beschleunigt, besonders häufig bei innersekretorischen 
Störungen und bestimmten Stoffwechselkrankheiten. Die höchsten 
Werte sahen wir bei senilem Marasmus und bei schwerer Kachexie. 
Wir fanden eine Beschleunigung aber auch bei Asthenikern und kon- 
stitutionell Minderwertigen ohne organische Körperschädigung. Wir 
halten daher die BSR eher für einen Indikator für tiefere Stoffwechsel- 
störungen und glauben, daß die Beschleunigung der Senkungsreaktion 
in direktem Zusammenhang mit erhöhtem Substanzabbau im Körper 
steht. Dafür sprechen doch manche sehr beachtenswerte Tatsachen. 
Daß im Fieber ein erhöhter Eiweißzerfall stattfindet, ist allgemein 
bekannt. Im Fieber ist nun die Beschleunigung der Sedimentierung 
geradezu die Regel. Daß chronisch infektiöse Prozesse, wie z. B. Tuber- 
kulose und Lues, im aktiven Stadium zu erhöhter Einschmelzung von 
Körpersubstanz führen, zeigt die tägliche klinische Erfahrung. Ent- 
sprechend ist auch das Ergebnis der BSR. Die Sedimentierung erfolgt 
zZ. B. bei Tuberkulose um so schneller, je aktiver der Prozeß ist, während 
mit Einsetzen narbiger Ausheilung die Reaktion sich wieder der Norm 
nähert. Ähnlich scheinen die Verhältnisse bei tertiärer Syphilis nach 
unseren Beobachtungen zu liegen. Nicht die alte Infektion an sich 
führt zur Beschleunigung der Sedimentierung, wie wir uns an einer 
Reihe von Fällen überzeugt haben, sondern lediglich die Aktivität des 
Prozesses. Je stärker der Organismus bei tertiärer Syphilis der Kon- 
sumption verfällt, um so beschleunigter verläuft die BSR. Erhöhter 
Zellzerfall und Substanzabbau ist aber nicht notwendig an einen in- 
fektiös toxischen Prozeß gebunden. Wir finden auch bei Kreislauf- 
störungen häufig einen rapiden Verfall des Körpers. Wir erinnern nur 
an die Arteriosklerose. Das vorzeitige Altern, rasches Abmagern mit 
Verlust der früheren Muskelkraft ist z. B. gerade bei Arteriosklerose 
häufig ein bekanntes Allgemeinsymptom. Wir dürfen uns daher über 
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die Häufigkeit einer beschleunigten Senkungsreaktion bei der Arterio- 
sklerose im besonderen und bei anderen Kreislaufstörungen im allge- 
meinen nicht wundern. Bei den von uns untersuchten Kreislaufkranken 
fanden wir dementsprechend die Senkungszeit meist dann beschleunigt, 
wenn die Patienten in ihrem Ernährungszustande stark gelitten hatten. 
Geht man von der Theorie aus, daß erhöhter Zellzerfall mit Beschleu- 
nigung der BSR im Zusammenhang steht, dann erklärt sich auch 
die hohe Prozentzahl beschleunigter Sedimentierung bei innersekre- 
torischen Störungen, die sehr häufig mit erhöhtem Substanzverbrauch 
einhergehen. Das gleiche gilt für die mageren Diabetiker. Auch bei 
diesen fanden wir die Senkungsreaktion um so stärker beschleunigt, 
je schlechter der Allgemeinzustand des Patienten war. Erhöhter Zell- 
verbrauch kann schließlich auch ohne organische Erkrankung auf 
konstitutioneller Grundlage angetroffen werden. So dürfen wir wohl 
die schlechte Entwicklung der Organe und namentlich der Muskulatur 
bei Asthenikern durch ein Mißverhältnis zwischen Dissimilation und 
Assimilation erklären und dürfen daher nicht überrascht sein, daß auch 
bei dieser Gruppe in einem hohen Prozentsatz eine Beschleunigung der 
BSR gefunden wird. 

Eine Prüfung der Beziehung zwischen BSR und dem Stoffwechsel- 
gleichgewicht bringt vielleicht neue Gesichtspunkte für die klinische 
Bedeutung der Blutkörperchensenkungsreaktion. 


Zusammenfassung. 


1. Die Blutkörperchensenkungsreaktion hat keine spezifisch-dia- 
gnostische Bedeutung. 

2, Die BSR kann bei jeder inneren Krankheit normal oder be- 
schleunigt ablaufen. | 

3. Eine Beschleunigung der BSR kann auch bei Menschen ohne 
organische Körperschädigung beobachtet werden. 

4. Die Geschwindigkeit der Sedimentierung steht in einem direkten 
Zusammenhange mit der Zahl der roten Blutkörperchen und dem 
Hämoglobingehalt. Je höher Erythrocytenzahl und Hämoglobingehalt, 
um so häufiger ist die BSR normal. 

5. Der Endwert ist um so größer, je schneller die Senkung eintritt. 

6. Eine Beziehung zwischen Senkungszeit und Viscosität des 
@Gesamtblutes besteht nicht. 

7. Die Verschiedenheit der BSR beruht wahrscheinlich letzten 
Endes auf verschieden hohem Zeliverbrauch. Je größer der Zell- 
abbau im Körper ist, um so höher steigt der Fibrinogengehalt des Blutes 
und um so rascher tritt die Sedimentierung ein. 
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Zum Wesen der Erythrocytensenkung?). 


Von 
M. Georgopoulos, Athen. 


(Aus dem Staatlichen Institut für das öffentliche Gesundheitswesen.) 
(Eingegangen am 11. Mai 1925.) 


Über die Natur des vor einigen Jahren von Füähraeus wieder ent- 
deckten Phänomens der Verschiedenheit in der Senkungsgeschwindigkeit 
der Erythrocyten bei normalen und pathologischen Zuständen sind die 
Akten, trotz der großen Zahl der veröffentlichten Arbeiten, nicht als. 
geschlossen zu betrachten. Als die Hauptursache der beschleunigten 
Erythrocytensenkung wird fast allgemein eine durch verstärkte Ver- 
klebung der Erythrocyten bedingte leichtere Bildung von Agglutinaten 
erkannt, bei welchem Vorgang eine Erythrocytenoberflächenverringe- 
rung und mit dieser eine Verminderung des die Senkung hemmenden 
Reibungswiderstandes auftritt. Zu dieser Annahme kam zuerst Fähraeus: 
gestützt auf die Beobachtung, daß die roten Blutkörperchen bei be- 
schleunigter Senkung sich zu großen unregelmäßigen Aggregaten zu- 
sammenballen. Nach der besonders von der Höberschen Schule ver- 
tretenen Auffassung wird diese Hämagglutination durch Entladung der 
roten Blutkörperchen bedingt, welche, wie die Kataphoreseversuche 
von Höber und Koczowa zeigten, negativ elektrisch geladen sind. Wegen 
dieser Ladung stoßen sich die Erythrocyten gegenseitig stetig ab, was. 
für ihre Suspensionsstabilität maßgebend ist. Höber, gestützt auf die 
Beobachtungen von Führaeus und Linzenmeier wie auch auf neuere 
seiner Schüler, hat die Theorie aufgestellt, daß die Entladung der roten 
Blutkörperchen, deren isoelektrischer Punkt am weitesten im sauren 
Gebiete liegt, durch Anreicherung ihrer Oberfläche mit Globulinen und 
besonders mit Fibrinogen zustande kommt, welches seinen IEP näher 
am Neutralen aufweist. Mit der letzteren Annahme, zu der Höber nur 
aus der Labilität des Fibrinogens gelangte, stehen aber nicht die Unter- 
suchungen von Wöhlisch in Übereinstimmung. Er fand, daß der IEP 
des Fibrinogens nicht weiter neutral, vielmehr weiter im Sauren liegt 
als der des Globulins, nämlich bei ?p = 4,9, und wies darauf hin, daß. 
sich dieser Befund mit der angeführten Theorie einer durch Fibrinogen 
bedingten Entladung der Erythrocyten nicht gut verträgt. Hiervon 
ausgehend und in Anlehnung an seine weiteren Untersuchungen, welche. 


1) Nach einem Vortrag, gehalten in der Mediz. Gesellschaft zu Athen. 
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zeigten, daß der /EP der aus dem Fibrinogen durch Wärme und Thrombin- 
wirkung entstehenden Gele wesentlich nach dem Neutralen zu liegt, 
und daß eine Umwandlung des Fibrinogens in sein Gel unter der Ein- 


' wirkung gewisser Membranen ohne Wärme- und Thrombineinwirkung 
‘ stattfinden kann, hat Wöhlisch die Vermutung geäußert, daß die ent- 


_ ladende und die sedimentierungsbeschleunigende Wirkung des Fibri- 


nogens in Zusammenhang mit einer auf der besonders starken Labilität 


_ dieses Eiweißkörpers beruhenden Überführung in seinen Gelzustand ge- 


u 


bracht werden könnte, in welchem Zustand das Fibrinogen einen wesent- 
lich weiter nach dem Neutralen zu liegenden IE P aufweist und durch hohe 
Klebekraft sich auszeichnet. 

Wöhlisch ünd Bohnen suchten diese Auffassung, welche sie als eine 


 Arbeitshypothese betrachteten, durch die Eigenschaften der zuerst 


von Zeller am normalen hypotonischen Citratblut und dann auch von 


‚ Ihnenan Schwangerenblut beobachteten fädchen- und stäbehenförmigen, 


I II 


die hämagglutinierten Erythrocyten miteinander zusammenhaltenden 
Gebilde weiter zu stützen. Bei der Deutung ihrer Befunde sprechen sie 


‚ sich dahin aus: „Es ist unser Eindruck, daß wir es in den geschilderten 


 Fädenbildungen mit einem äußerst elastischen und zähen Material 
‚ zu tun haben müssen, das wir wegen dieser Eigenschaften in der Tat 
als ein Gel des Fibrinogens, als eine Art Fibrin ansprechen möchten, 
_ wenn man diesen Namen nicht gerade allein für das bei der Blutgerinnung 


unter der Einwirkung des Thrombins entstehende Gel reservieren will.“ 
Auch in dieser neuesten Form bleibt die Entladungstheorie eine 


' Hypothese, nachdem es, wie dies Wiechmann hervorhebt, nicht nach- 


gewiesen ist, daß die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen 
ibrer Ladung immer parallel geht. Die Befunde von Wöhlisch und 
Bohnen sprechen nur dafür, daß das Fibrinogen in verändertem Zustand, 
in welchem es einen wesentlich weiter nach dem Neutralen zu liegenden 
JEP aufweist, eine Entladung der Erythrocyten herbeiführen kann, 
nicht aber, daß durch eine solche Entladung die Verklebung der Ery- 
throcyten herbeigeführt wird. Viel näher liest es daran zu denken, daß 
es sich dabei um eine einfache Verklebung handelt, eine mit der Gruber- 
schen Theorie der Agglutination in Übereinstimmung stehende Auf- 


Fassung. 


i 


Es muß hervorgehoben werden, daß die Entladungstheorie auch 
von ursprünglichen Verfechtern derselben abgelehnt wird (Linzenmeier, 
Fähraeus). Selbst Höber, ihr Hauptvertreter, bei der Erklärung der 
befremdenden schon von Fähraeus gemachten Beobachtung einer be- 
schleunigten Erythrocytensenkung bei vermehrter Viscosität des 
Blutes hatte sich für eine einfache Verklebung der Erythrocyten ge- 


‚ äußert. Gestützt auf die von ihm gemeinsam mit Mond nachgewiesene 


‚höhere Viscosität der Fibrinogen- und Globulinlösungen im Vergleich 
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mit der Viscosität der Albuminlösungen, gab dieser Forscher der Ver- 
mutung Ausdruck, daß diese viscöseren Eiweißkörper bei ihrer Ver- 
mehrung im Blutplasma einerseits seine Viscosität steigern und anderer- 
seits dank ihrer Klebrigkeit leichter an den Blutkörperchen haften und 
zu einer besseren Verklebung derselben miteinander führen. Auch 
Wöhlisch meint in seiner neuesten Publikation, daß die Entladung der 
Erythrocyten als ein Faktor ihrer Verklebung entbehrt werden kann. 

Die Annahme einer einfachen Verklebung der Erythrocyten wird 
übrigens durch die beobachteten Fädenbildungen gestützt. Ein der- 
artiger Befund spricht auch dafür, daß dieser Vorgang durch verändertes 
Fibrinogen verursacht wird, er schließt aber nicht die Möglichkeit einer 
durch einfache Vermehrung des Fibrinogens bedingten Verklebung 
aus und dies mit Rücksicht darauf, daß in den meisten Fällen mit be- 
schleunigter Erythrocytensenkung das Fibrinogen vermehrt gefunden 
wurde. Der meist nachweisbaren Vermehrung der Menge des Fibrinogens 
bzw. der Globuline möchte Wöhlisch überhaupt lediglich eine mehr 
sekundäre die Wirkung der Stabilitätsverminderung des Fibrinogens 
unterstützende Rolle zusprechen. In dieser Stabilitätsverminderung 
ist nach Wöhlisch die Ursache der Umwandlung des Fibrinogens in 
einen äußerst klebrigen und zähelastischen Eiweißkörper, das Gel des 
Fibrinogens, eine Art ohne Thrombinwirkung entstandenen Fibrins, 
zu suchen. 

Für diese Auffassung sprechen ja einige in der neuesten Arbeit von 
Wöhlisch mitgeteilte experimentelle Ergebnisse, welche aber nicht 
als beweiskräftig betrachtet werden können. Es bedarf also weiterer 
Forschungen. Wie es Wöhlisch hervorhebt, besteht nach seiner Über- 
zeugung ein überaus inniger Zusammenhang zwischen den Problemen 
der Blutkörperchensenkung und der Blutgerinnung insbesondere deren 
zweiter Phase: der Umwandlung des Fibrinogens in das Fibrin und ohne 
Lösung dieses Teils des Gerinnungsproblems ist eine vollständige Lösung 
der Fragen der Blutkörperchensenkung. nicht gut möglich. 

Ich beabsichtige heute nicht, mich mit der Lösung dieses Problems 
zu beschäftigen. Ich möchte nur über einige klinische und experimentelle 
Ergebnisse berichten, welche zwar keine bestimmten Schlußfolgerungen 
gestatten, aber doch von gewisser Bedeutung für die Frage des Wesens 
der Erythrocytensenkung sind und zu weiteren Forschungen anregen 
könnten. 

Die aus zahlreichen Forschungen herausgestellte große Bedeutung 
der Kalksalze für die Blutgerinnung und speziell für ihre erste Phase, 
d. i. die Phase des Zusammentretens von Thrombogen und Thrombozym 
zu Fibrinferment, zu Thrombin, läßt den Gedanken berechtigt erscheinen, 
daß die Verfolgung der bei Kalkzufuhr auftretenden Veränderungen 
der Senkungsgeschwindigkeit zur Bestimmung der zwischen dieser 
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’ und der Blutgerinnung bestehenden Beziehungen beitragen könnte. 
Von diesem Gedanken ausgehend, habe ich mich entschlossen, diese 
Veränderungen durch Tierexperimente festzustellen. Ich lasse die an- 
_ gewandte Versuchsanordnung folgen. Mit einer Rekordspritze von 
 lccm Inhalt, welche bis zum Teilstrich 2 mit einer möglichst frischen, 
keinerlei Trübung zeigenden 5 proz. Natrium-ceitricum-Lösung beschickt 
war, wurde bis zum Teilstrich 10 Blut aus dem Herzen eines Kaninchens 
von 1200g Körpergewicht aspiriert und das Gemenge, nach mehrmaliger 
behutsamer Umdrehung der Spritze, in ein graduiertes Röhrchen gefüllt. 
Bald darauf wurden durch eine Obrvene des Kaninchens 6ccm einer 
sterilisierten 2,66proz. Chlorcaleium-Lösung d. h. 0,16g Chlorcalium 
eingespritzt und einige Minuten später wieder Blut in ähnlicher Weise 
_ wie vor der Einspritzung aus dem Herzen des Tieres aufgesaugt und in 
_ ein zweites ähnliches Röhrchen gefüllt. In diesem aus Natriumcitrat- 
Lösung und Blut zusammengesetzten Gemenge waren aber gleich nach 
seiner Entleerung im Röhrchen Zeichen von Gerinnung erschienen. 
Wie es scheint, hatte die Gerinnbarkeit des Blutes durch die Wirkung 
der eingespritzten Chlorcaleium-Dosis in so hohem Grad zugenommen, 
daß die Natrium-citriecum-Lösung nicht vermochte, die Gerinnung zu 
verhindern. Deswegen habe ich mich bei Wiederholung obigen Ver- 
_ suchs entschlossen, die halbe Dosis d.h. 0,08g Chlorcaleium zu injizieren. 
Zu diesem Entschlusse führte mich auch die beim ersten Versuch ein- 
getretene Herzschwäche, welche das Leben des Tieres bedroht hatte. 
Diese kleinere Dosis von Chlorcaleium hatte keine starke Reaktion 
hervorgerufen. Das nach ihrer Einspritzung aus dem Herzen des Ka- 
ninchens mit der Natrium-citricum-Lösung enthaltenden Spritze aspirierte 
Blut hat keine Spur von Gerinnung gezeigt, was mir erlaubte, die Sen- 
kungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen zu verfolgen und diese 
mit der Geschwindigkeit der Erythrocytensenkung des Blutes, welches 
vor der Kalkinjektion entnommen wurde, zu vergleichen. Dieser Ver- 
gleich hat gezeigt, daß die Senkungsgeschwindigkeit nach der Kalk- 
einspritzung größer war. 

Der obige Versuch wurde mehrmals mit der gleichen dem Körper- 
gewicht des Kaninchens analogen Kalkdosis wiederholt und hat konstant 
dasselbe Resultat ergeben, nur verschieden in bezug auf den Grad der 
nach der Kalkinjektion eingetretenen Beschleunigung der Erythrocyten- 
senkung, welche zuweilen gering war. Eine Verzögerung der Senkung 
habe ich nicht einmal nach der Injektion beobachtet. 

Gestützt auf meine Versuchsergebnisse halte ich mich für berechtigt, 
dem Chloraleium eine beschleunigende Wirkung auf die Erythrocyten- 
senkung zuzuerkennen. Denn die nach Chlorcaleiumeinspritzungen 
aufgetretene Beschleunigung der Erythrocytensenkung dürfte man nicht, 

‚mit Rücksicht auf die mehrmalige Ausführung des Experiments, auf 
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andere zufällige Ursachen zurückführen. Übrigens lassen die angewandte 
Versuchsanordnung und die bei der Bestimmung der Senkungsgeschwin- 
digkeit zum Ausschluß technischer Fehler getroffenen Vorsichtsmaß- 
regeln die Wirkung solcher Ursachen bei meinen Tierexperimenten 
nicht wahrscheinlich erscheinen. Auch die Temperatur wurde dabei 
berücksichtigt, welche wie aus fremden (Weicksel) und eigenen Unter- 
suchungen hervorgeht, die Geschwindigkeit der Senkung beeinflußt. 
Unter niedrigen Temperaturen geht sie langsamer vor sich. Nur die 
Entnahme des Blutes aus den Herzhöhlen, bei welcher das gewonnene 
Blut je nach der punktierten Herzstelle von verschiedener Qualität 
(arteriell oder venös) war, könnte gegen die Richtigkeit meiner Schluß- 
folgerung eingewendet werden. Auch dieser Einwand ist aber von der 
Hand zu weisen. Denn damit wir die verschiedene Qualität des aus dem 
Herzen gewonnenen Blutes für die nach den Chlorcaleiuminjektionen 
aufgetretene Beschleunigung der Erythrocytensenkung verantwortlich 
machen, müssen wir annehmen, daß das Blut zufällig vor der Injektion 
immer aus den Höhlen der einen Herzhälfte, der rechten oder der linken, 
und nach der Injektion aus der entgegengesetzten Hälfte aufgesaugt 
wurde, was nicht wahrscheinlich erscheinen kann. Trotzdem habe ich 
zur größeren Sicherheit einerseits vergleichende Untersuchungen über die 
Geschwindigkeit der Erythroytensenkung im arteriellen und im ve- 
nösen Blute angestellt und andererseits den Einfluß des Chlorcalciums 
auf die Senkungsgeschwindigkeit durch weitere Versuche zu bestimmen 
gesucht, bei welchen das Blut vor und nach der Injektion des Salzes aus 
der Jugularis des Kaninchens gewonnen wurde. Auch die Ergebnisse 
dieser Versuche lassen meine Schlußfolgerung über die beschleunigende 
Wirkung 'des Chlorcaleiums auf die Erythroytensenkung aufrechter- 
halten. Denn ich habe gefunden, daß zwischen venösem und arteriellem 
Blut in bezug auf die Geschwindigkeit der Erythrocytensenkung kein 
Unterschied besteht und daß nach Chlorealeiuminjektionen, wie bei 
der Entnahme des Blutes durch Punktion der Herzhöhlen, so auch bei 
Gewinnung desselben aus der Jugularis eine Beschleunigung der Senkung 
sich zeigt. 

Zu einer einwandfreien Nachprüfung der Wirkung der Chlorcaleium- 
injektionen auf die Erythrocytensenkung mit venösem Blut bin ich auch 
angeregt durch eine zur Zeit der Ausführung meiner ersten Versuche in 
den Annales de Medecine erschienene Arbeit von Murakami und Yama- 
guchi, aus deren Ergebnissen auf eine verzögernde Wirkung des Chlor- 
calciums auf die Erythrocytensenkung geschlossen werden könnte. 
Denn diese Autoren haben bei einer parallelen Bestimmung des Kalk- 
gehaltes des Blutes und der Senkungsgeschwindigkeit der Erythro- 
cyten bei verschiedenen pathologischen Zuständen, folgende Beziehungen 
zwischen diesen beiden gefunden: Wenn die Senkung schnell ist, ist 
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| der Kalkgehalt des Blutes relativ klein und umgekehrt. Meine Tier- 
_ _ experimente müssen aber viel beweiskräftiger als die an kranken Menschen 
gemachten Beobachtungen von Murakami und Y amaguchi betrachtet 
werden. Denn die Veränderungen der Senkungsgeschwindigkeit, welche 
bei gesunden Tieren nach Injektionen von Chlorcaleium auftreten, 
sind wir berechtigt in ursächlichem Zusammenhang mit der Wirkung 
dieses Salzes zu bringen und so zu Schlußfolgerungen darüber zu ge- 
langen, während solche Schlußfolgerungen eine nachgewiesene Be- 
ziehung zwischen dem Kalkgehalt des Blutes und der Senkungsge- 
schwindigkeit nicht gestattet. Denn diese Beziehung kann einfach die 
Folge einer gleichzeitig auf eine bestimmte Weise auf die Senkungs- 
geschwindigkeit und auf den Kalkstoffwechsel wirkenden Ursache sein. 

Es erhebt sich nun die Frage, wie das Chlorcaleium die Beschleuni- 
gung der Erythrocytensenkung zustande bringt. Rücksicht nehmend 
einerseits auf die oben angeführten Gedanken über eine vermutliche 
Beziehung zwischen Erythrocytensenkung und Blutgerinnung, welche 
auch durch die beobachtete Bildung von fadenförmigen Gebilden 
zwischen den Erythrocyten unterstützt werden, und andererseits auf 
die bekannte zuerst im Jahre 1876 von Hammarsten nachgewiesene 
beschleunigende Wirkung der Kalksalze auf die Blutgerinnung, welche 
von vielen anderen Forschern und neulich von Jansen, Loewenstein 
und Politzer bestätigt wurde, kommen wir auf den Gedanken, daß die 
nach Chlorcaleiuminjektionen beobachtete Beschleunigung der Ery- 
throcytensenkung mit der beschleunigten Blutgerinnung in Zusammen- 
hang gebracht werden könnte. Der Beweis der Richtigkeit dieses Ge- 
dankens würde zur Lösung der Frage über das Wesen der Senkung der 
Erythrocyten beitragen, denn er würde uns gestatten, mit Rücksicht auf 
die beobachteten Fädenbildungen zwischen ihnen, die Erythrocyten- 
senkung auf eine einfache durch Fibrinfäden bedingte Verklebung 
zurückzuführen. 

Eine Stütze für diesen Gedanken wäre der Nachweis einer be- 
schleunigten Erythrocytensenkung bei jenen pathologischen und phy- 
siologischen Zuständen, bei welchen die Zeit der Blutgerinnung ver- 
mindert ist. So was aber zeigen die bisherigen allerdings nicht zahlreichen 
Forschungen. Die Untersuchungen von Murakami und Y amaguchi 
zeigen sogar das Gegenteil; denn diese Autoren haben eine langsamere 
Gerinnung des Blutes in jenen Fällen gefunden, in welchen die Sen- 
kungsgeschwindigkeit der Erythroyten groß war. In Übereinstimmung 
mit diesem Befund stehen auch meine Untersuchungsergebnisse bei drei 
Fällen von Basedowscher Krankheit, bei welchen ich die Senkungs- 
geschwindigkeit vermehrt fand. Und bei dieser Krankheit, wie es zuerst 
von Kottmann nachgewiesen und von vielen anderen wie auch von mir 
selbst bestätigt wurde, ist die Gerinnungszeit des Blutes größer. Wir 
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sind also nicht berechtigt, die beschleunigende Wirkung des Chlorcaleiums 
auf die Senkungsgeschwindigkeit mit seiner beschleunigenden Wirkung 
auf die Blutgerinnung in Zusammenhang zu bringen. Nun bleibt 
weiteren Untersuchungen die Aufklärung der beschleunigenden Wirkung 
des Chlorcalciums auf die Erythrocytensenkung vorbehalten. Der- 
artige Untersuchungen sind im Gange und ihre Ergebnisse, wenn aus 
ihnen positive Schlüsse zu ziehen sind, werde ich Ihnen mitteilen. 
Zum Schlusse möchte ich die beobachtete Beschleunigung der 
Erythrocytensenkung in Fällen von Basedowscher Krankheit hervor- 
heben, welche uns zu weiteren eingehenden Untersuchungen bei dieser 
Krankheit und bei anderen pathologischen Zuständen der Schilddrüse 
auffordert. Denn diese könnten uns ein Hilfsmittel zum Nachweis der 
Funktionsstörungen dieses Organs in die Hand geben. 
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Über das Auftreten von kleinsten Hauthämorrhagien bei 
Blutstauung (Phänomen v. Rumpel und Leede, 
Endothelsymptom v. Stephan) speziell bei 
Hypertonie und Endocarditis lenta. 


Von 
N. Weissmann. 


(Aus der Fakultätsklinik für innere Krankheiten des Leningrader Medizinischen 
Institutes. — Dir.: Prof. @. Lang.) 


(Eingegangen am 6. April 1925.) 


Rumpel und Leede haben 1911 über ein Symptom berichtet, das 
spezifisch für Scharlach sein sollte. Dieses Symptom, das Auftreten 


von punktförmigen Hauthämorrhagien in der Ellenbeuge bei nicht 


allzulange währendem Zusammenpressen des Oberarmes, wurde als 


Phänomen von Rumpel und Leede bezeichnet. Später kam man zur 


' Überzeugung, daß dieses Symptom auch bei vielen anderen infektiösen 


Krankheiten auftritt (bei Masern, Pocken, Flecktyphus), so daß es für 
Scharlach nicht spezifisch ist. 1920 hat Stephan die Pathogenese dieses 


' Symptoms studiert, wobei er fand, daß es sowohl theoretisch als auch 


praktisch eine Bedeutung hat, die weit über die Grenze geht, die ihm 


Kumpel und Leede gezogen hatten. 


Das von Stephan vorgeschlagene Verfahren, dieses Symptom hervor- 
zurufen, ist sehr einfach und klinisch leicht anwendbar. 

Es wird ein gewöhnlicher Blutdruckmeßapparat nach Riva-Rocei 
benutzt, dessen Manschette, von 5 cm Breite, wie gewöhnlich am Ober- 
arm angelegt wird. Der Druck in der Manschette wird ungefähr auf 
einer Höhe von 70 mm Hg eingestellt. Diese Höhe wird von Stephan 
nicht fixiert, weil der Druck stets dem arteriellen Blutdruck, der vorher 
bestimmt wird, angepaßt werden muß. Die Stauung dauert nur 5 Min., 
während der nächsten 5 Minuten wird das Resultat beobachtet. 

Wenn die Haut des Unterarmes keine Veränderungen aufweist, ist 
das Ergebnis negativ (E. S. —); einzelne Hämorrhagien in der Ellenbeuge 


' kommen nicht in Betracht. Das Symptom wird als positiv angesehen 


(E.S. + oder ++ oder -+-), wenn die Haut des Unterarmes viele 
kleinste punktförmige Hämorrhagien aufweist; dabei treten sie entweder 
nur auf der Beugeseite oder auch auf der Streckseite auf, wobei die 


Hand und die Finger bis an die Nägel mit Hämorrhagien bedeckt sein 
"können. Stephan nannte diese Erscheinung Capillar- oder Endothel- 
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symptom (E.S$.) und unterschied verschiedene Grade desselben, die er 
mit einer verschiedenen Anzahl von Pluszeichen (+) bezeichnete. Es 
ist nur ein wenig Übung nötig, um über die Intensität des Symptoms 
urteilen zu können. Um stets ein richtiges Resultat zu erhalten, muß 
der Versuch immer unter gleichen Bedingungen stattfinden, nämlich 
der Druck am Oberarm muß immer von ziemlich gleicher Höhe und 
gleicher Dauer sein. Wenn die Stauung 15—20 Minuten dauert, so 
kann man in allen Fällen ohne Ausnahme Hämorrhagien hervorrufen. 
Mit ungefähr 70 mm Hg Höhe im Manometer beabsichtigt Stephan, 
einen solchen Zustand zu erzielen, bei welchem der Blutabfluß durch 
die Venen behindert ist, während der Blutzufluß durch die Arterien 
fortdauert. In Fällen von Hypertonie mußte der Druck in der Manschette, 
um ein positives Resultat zu erhalten, um 20—30 mm mehr als bei 
normalem Blutdruck erhöht werden, wobei aber, wie wir weiter sehen 
werden, der Blutdruck in den Capillaren bei Hypertonikern im wesent- 
lichen keine bedeutendere Höhe erreicht wie bei Personen mit normalem 
arteriellen Blutdruck. Bei normalem arteriellen Blutdruck kann man 
den Druck in der Manschette nicht über 70—80 mm erhöhen, denn bei 
noch höherem Druck würde auch der Zufluß des Blutes durch die 
Arterien erschwert werden, und die Blutstauung würde nicht stärker, 
sondern sogar schwächer werden. 

Der Druck in den Capillaren steigt während der Stauung nach der 
Stephanschen Methode, wie wir durch direkte Capillarblutdruck- 
messungen nach Kylin festgestellt haben, auf eine Höhe von ungefähr 
500 mm Wasser. Wenn dabei im Verlaufe von 5 Minuten capillare 
Hauthämorrhagien entstehen, so weist dies nach Stephan auf eine 
Veränderung in der Capillarwand resp. in deren Endothelzellen hin. 

Stephan hat das E.S. an einem großen Material untersucht und ist 
zur Überzeugung gelangt, daß es bei gesunden Menschen immer negativ 
ist. Eine Ausnahme bildet nach Stephan nur die menstruelle Periode 
der Frau. 


Hinsichtlich des positiven E.S. kommt Stephan zu dem Schluß, 
daß es verursacht sein kann durch: 


1. Direkte Schädigungen der Endothelzellen der Capillarwand: 

a) durch Gifte, Bakterientoxine, Produkte des Stoffwechsels, 
Medikamente; 

b) durch ungenügende Ernährung, sowohl in qualitativer als auch 
in quantitativer Hinsicht, z. B. Skorbut und andere Avitaminosen. 

2. Indirekte Schädigungen des Capillarendothels infolge von Störun- 
gen in der Tätigkeit der endokrinen Drüsen, z. B.: 

a) physiologische Schwankungen der Durchgängigkeit der Gap Rn 

wand während der prämenstruellen Periode; 
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b) bei anderen Dysfunktionen der endokrinen Drüsen: der Eier- 
stöcke, der Schilddrüse; 

c) bei Erkrankungen der Milz und des retikuloendothelialen Systems. 

3. Veränderungen der Permeabilität der Capillarwand bei patho- 
logischen Zuständen des sympathischen Nervensystems mit peripherer 
oder zentraler Lokalisation. 

Bei direkter Schädigung der Capillarwand muß ein elektiver 
Einfluß des betreffenden Agens auf die Endothelzellen vorausgesetzt 
werden, infolgedessen Veränderungen in der Zellstruktur oder vielleicht 
in der Kittsubstanz eintreten. 

Von Medikamenten, die einen ähnlichen Einfluß auf die Capillar- 
wand auszuüben vermögen, müssen folgende erwähnt werden: alle 
Narkotica, Jod, Tripaflavin und vor allem alle Salvarsanpräparate 
(Encephalitis haemorrhagica nach Salvarsaninjektionen). Von den In- 
fektionskrankheiten haben ein positives E.S. nach Stephan: Masern, 
Pocken, Scharlach, akute Polyarthritis, einige Influenzaformen und 
Fleckfieber. Bei diesen Infektionskrankheiten können wir eine diffuse, 
durch keinerlei histologische Veränderungen gekennzeichnete Schä- 
digung der Capillarwände annehmen. Eine besondere Gruppe bilden 
diejenigen Infektionen, bei welchen die Hauthämorrhagien die Folge 
histologisch festgestellter Entzündungsprozesse in der Capillarwand 
oder in ihrer nächsten Umgebung sind. Hierfür liefert der Flecktyphus 
mit seinen Thrombovasculitis das beste Beispiel. 

Diese beiden Prozesse — die diffusen toxischen Schädigungen und 
die lokalen entzündlichen Alterationen — kommen entschieden auch zu- 
sammen vor. Die Toxine der akuten Infektionskrankheiten, welche 
durch Pneumokokken, Staphylokokken und Bakterien coli commune 
verursacht werden, sowohl wie der chronischen Infektionskrankheiten, 
wie Tuberkulose und Lues, zeigen nach Stephan keinen Endothel- 
tropismus. 

Zur zweiten Krankheitsgruppe, für welche nach Stephan das E.S. 
charakteristisch sein soll, gehören diejenigen Erkrankungen, bei denen 
die Tätigkeit der Drüsen mit innerer Sekretion geschädigt ist. 

Stephan fand das E.S. bei Frauen in der prämenstruellen Periode 
positiv, jedoch nicht in allen Fällen und in sehr verschiedenem Grade; 
ferner trat das E.S. auch im Klimakterium auf, besonders bei Beginn 
desselben. Im allgemeinen hat Stephan das E.S. öfter bei Frauen als bei 
Männern beobachtet, weshalb er auch meint, daß das E.S. mit der 
innersekretorischen Tätigkeit der Ovarien im Zusammenhang stehe. 
Auch bei Rachitis tarda fand er das E.S. positiv. 

Außer der Abhandlung von Siephan habe ich in der Literatur nur 
noch eine dieser Frage speziell gewidmete Arbeit gefunden, die von 
Vogt, der seine Beobachtungen an dem Material einer gynäkologischen 
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und geburtshilflichen Klinik angestellt hat. Dieser Autor kommt zum 
Schluß, daß bei Frauen das positive E.S. bei jeder physiologischen 
Funktionsänderung der Drüsen mit innerer Sekretion auftreten kann. 
Aber das Auftreten eines positiven E.S. in der prämenstruellen Zeit, 
bei Beginn des Klimakteriums, bei der Ausschaltung der Ovarien 
funktion durch Röntgenstrahlen und bei operativer Entfernung der- 
selben, ist nur von kurzer Dauer. 

Unsere Beobachtungen sind an klinischem Material und nach der 
Methode von Stephan ausgeführt, doch habe ich mich stets der breiten 
Recklinghausenschen Manschette bedient und besonders auf die Höhe 
des Druckes acht gegeben, bei welchem das E. S. auftrat. Wir prüften 
dieses Symptom zunächst an gesunden Frauen in Abhängigkeit von 
der Menstruationsperiode. Wir haben im Gegensatz zu Stephan und 
Vogt in 15 Fällen kein deutliches Eintreten des E.S. während und vor 
der Menstruationsperiode beobachten können. Es traten wohl ver- 
einzelte Hämorrhagien in der Ellenbeuge auf, aber sie waren nicht 
ausgesprochen genug, besonders im Vergleich mit den zahlreichen 
Hämorrhagien, wie wir sie bei manchen Krankheiten beobachteten. 
Der Grund dieser Nichtübereinstimmung unserer Resultate mit denen 
der erwähnten Verfasser können wir nicht erklären. 

Unser Material bestand aus etwa 300 Fällen verschiedenster Er- 
krankungen, viele von ihnen wurden mehrfach untersucht. Ein positives 
E.S. beobachteten wir vorwiegend bei 2 Krankheitsformen, bei Endo- 
karditis und Hypertonie. 

Die Endokarditisfälle sind in Tabelle I zusammengestellt. Von 
18 Fällen wurde die Diagnose 6mal durch die Autopsie bestätigt (in 
der Tabelle sind diese Fälle durch ein Kreuzzeichen (f) neben dem 
Familiennamen bezeichnet). In 6 Fällen, wo die Diagnose des Endo- 
karditis nicht ganz sicher war, erhielten wir 2mal ein negatives E.S., 
2mal ein schwach positives E.S. und 2 mal ein ausgesprochen positives. 

In den 12 Fällen, wo die Diagnose des Endokarditis zweifellos war, 
erhielten wir nur in 2 Fällen ein negatives E.S., in allen anderen Fällen 
war das Symptom stark positiv. In diesen Fällen wurde das E. S. mehr 
mals geprüft und das Ergebnis war immer dasselbe. 

Die Mehrzahl unserer Endokarditisfälle entspricht der sog. Endo- 
carditis lenta, nur in einem Falle kann von Endocarditis septica s. acuta 
die Rede sein. 

Fast in allen Fällen von Endokarditis aus unserer Klinik, welche ich 
auf das E.S. untersucht hatte, haben M. Tuschinsky und E. Kartascheva 
eine besondere Art von Monocyten, von sogen. Makrophagen, in den 
Blutausstrichen gefunden. Die Ergebnisse dieser‘ Untersuchungen 
sollen gleichfalls in diesem Archiv mitgeteilt werden. Tuschinsky und 
Kartaschova sind der Meinung, daß diese Hystiocyten im Blut bei 
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Tabelle 1. 
MS  — A HWEIGEEEEEENE 
er 2: a Arterieller 
Familie Alter Klinische Diagnose Blutdruck E. S.!) 

2.42,Birk. 29 | Endocarditis lenta? Neurosis 
cordis 130—90 Ted 

2 Asr. 54 Endocarditis lenta? sten. ost. 
ven sin et insuff. valv. mitr. 115—-65 + 70 

3. || Dmitr. 30 | Endocarditis lenta? sten. ost. 
ven. sin Polyarthr. 180—130 ll) 
. 4. Kot. 36 Endocarditis lenta? 145—75 ++ 80 
5.| Mak. |, 28 ‚Endocardit.lenta? Insuff.v.mitr.| 11070 — 70 

6.| Pusch. 25 | Endocarditis lenta® sten. ost. 
v. sin 9g0—50 — 65 

2.ır. Bast, 44 | Endocarditis lenta, sten. ost. 
v.sinInsuff.v. mitr. et v. aortae 105—55 E70 

8| TWak. 38 | Endocarditis lenta, sten. ost. 
v. sin Insuff. v. aortae 170—90 +7,80 


9.|| Konst. 24 |Endocardit.lenta, Insuff.v. mitr.| 11070 a 
10. YrBab. 39 | Endocarditis lenta, Insuff. 




















v. aortae 85—55 +40 
11: FWat. 34 ° | Indocarditis acuta. Sten. ost. 

ven. sin sten. et insuff. v. aortae 85—45 ur 

12.| Ars. 40 | Endocarditis lenta, sten. ost. 
v. sin. 115—60 FrR7O 

13. Gold. 39 | Endocarditis lenta, Insuff. v. 
mitr. et aortae I0—30 asl2200 

14. Grom. 29 | Endocarditis lenta, Insuff. v. 
aortae et mitr. 130—35 — 80 
15.| TKapl. 42 Endocarditis lenta. 100—50 rel) 
16. | rGecht. 53 Endocartidis lenta. | 10565 ++ .70 
L7. Ub. 25 Endocarditis lenta. 140—45 As 80 
18.| Pup. 40 Endocarditis lenta. 115—70 +++:70 


Endokarditis derselben Abstammung sind wie die betreffenden Zellen 
beim Fleckfieber. Es sollen ins Blut übergetretene Endothelzellen oder 
Zellen aus den Wandungen der kleinsten Blutgefäße der Capillaren sein. 
Wie bekannt, haben tatsächlich Hess (und Dietrich) bei Endocarditis 
lenta in den kleinsten Blutgefäßen aus der Haut des Fingers und des 
Ohrläppchens bedeutende Veränderungen, welche an die entsprechenden 
Befunde bei Fleckfieber erinnern, gefunden. Leider hat aber Hess von 
diesen höchst interessanten Erscheinungen eine bei weitem nicht er- 
schöpfende Beschreibung gegeben; es bleibt vor allem unklar, ob diese 
Veränderungen der kleinsten Gefäße lokaler oder diffuser Art sind. 
Es bedarf noch weiterer Forschungen in dieser Frage, die auch 
gegenwärtig in unserer Klinik durchgeführt werden. Allein der Um- 


1) Die Zahl bedeutet den Druck in der stauenden Manschette, bei welchem 


: das E. S. beobachtet wurde. 
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stand, daß in unseren Fällen das Auftreten des E.S. mit dem Erscheinen 
der betr. Histioeyten im Blute zusammentrifft, läßt schon jetzt ver- 
muten, daß sowohl das E.S. als auch die Vermehrung der Histiocyten- 
Makrophagen die Folge ein und desselben Prozesses ist, nämlich der 
obenerwähnten Veränderungen der Capillarwand. 

Es muß erwähnt werden, daß schon Bittorf in einem von ihm be- 
schriebenen Falle von Endocarditis lenta sowohl spontane kleinste 
Hauthämorrhagien am Ober- und Unterschenkel gefunden hatte, als 
auch ‚das Phänomen von Rumpel und Leede positiv war“. Bittorf 
meint, daß dieser Fall von Endokarditis mit einer hämorrhagischen 
Diathese kompliziert war. 

Ferner weist auch Leschke darauf hin, daß in manchen Fällen von 
Endocarditis lenta er mittels ‚des Phänomens von Rumpel und Leede‘“ 
die Verwundbarkeit der peripherischen Blutgefäße zu beweisen ver- 
mochte, fügt aber hinzu, daß dieses Symptom bei Endokarditis nicht 
so deutlich hervortritt wie bei Scharlach. 

Bei anderen Autoren haben wir keine Hinweise auf das E.S. bei 
Endokarditis gefunden. Wir selbst haben, wie gesagt, beinahe in allen 
Fällen von Endokarditis dieses Symptom positiv gefunden und dabei 
meist in recht ausgesprochenem Grade. Deshalb blauben wir berechtigt 
zu sein, dieses Symptom als sehr charakteristisch für Endocarditis 
lenta anzusehen. 

Dieser Befund stimmt auch mit der längst bekannten Tatsache 
vollkommen überein, daß bei Endokarditis oft kleine Hauthämorrhagien 
spontan auftreten. Die frühere Ansicht, die Hämorrhagien bei Endo- 
karditis seien nur Folge kleinster Gefäßembolien, trifft offenbar nicht zu. 
Ohne Zweifel sind sie wenigstens zum Teil das Resultat einer gesteigerten 
Verletzbarkeit der Capillar-Gefäßwände, wie sie in geringerem Grade 
dem E.S. zugrunde liegt. 

Lubarsch beschrieb unlängst ähnliche kleinste Hämorrhagien in den 
inneren Organen. 

Von den anderen Infektionskrankheiten war beim Bauchtyphus 
auf 15 Fälle 13mal das E.S. negativ (in verschiedenen Krankheits- 
stadien und auch während der Genesung), und nur in 2 Fällen war es 
stark positiv (E.S.+-+). Diese beiden Patienten lagen sehr lange in 
der Klinik, weil ihre Erkrankung durch Abscesse an Händen und Füßen 
mit lang dauerndem remittierendem Fieber kompliziert war. 

Unter 10 Fällen von Malaria waren 2 Fälle Malaria tropica, 2 Malaria 
quartana, 6 Malaria tertiana. Auf das E.S. wurde während der Anfälle 
und in der Zwischenzeit geprüft, doch war es stets negativ. 

In 15 Fällen von Pneumonie (9mal fibrinöse, 4 mal katarrhalische 
und 2mal grippöse) war das E.S. stets negativ. Nur in einem Falle 
von katarrhalischer Pneumonie hatten wir ein schwach positivesE.S. (=>)} 
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Von 8 Fällen chronischer Polyarthritis (ohne Herzerscheinungen) 
war das E.S. nur in einem Falle positiv (++). In 2 Fällen von Peliosis 
rheumatica war das E.S. trotz der spontan auftretenden Petechien 
negativ; in einem Falle von Erythema nodosum dagegen stark positiv. 

Von 20 Fällen Tuberkulose mit verschiedener Lokalisation und 
verschiedenen Stadien ergab keiner ein positives E.S. In 5 Fällen von 
Syphilis innerer Organe war das E.S. ebenfalls negativ. Bei Skorbut 
glaubten wir annehmen zu dürfen, daß das E.S. immer positiv sein 
würde, jedoch bestätigte sich unsere Annahme nur zum geringen Teil. 
Von 10 Fällen war das E.S. nur einmal deutlich, 4mal schwach aus- 
gesprochen und in 5 Fällen war es negativ. Der Fall, wo das E.S. positiv 
ausfiel, war klinisch kein schwererer Fall als alle anderen Fälle. Diese 
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so wenig zahlreichen Beobachtungen können gewiß in einer so kom- 
plizierten Frage, wie die Frage der Pathogenese der Hämorrhagien bei 
Skorbut, nicht maßgebend sein. 

Von 10 Fällen schwerer Anämie war das E.S. in 3 Fällen nur sehr 
schwach ausgesprochen. 

Einer besonderen Erwähnung wert ist der Fall eines Mädchens von 
20 Jahren, das an schweren Metrorrhagien litt, so daß bei ihr die Erytro- 
cytenzahl bis auf 1 840 000 und der Hämoglobingehalt bis auf 20% 
gesunken waren. Da die Anzahl der Blutplättchen in diesem Falle stark 
vermindert war (20 000), und da irgendwelche andere Ursachen für die 
Hämorrhagien nicht auffindig gemacht werden konnten, so glaubten 
wir diesen Fall mit Recht unter die Fälle von Trombopenia hämor- 
rhagica (Frank) einreihen zu dürfen. Die Gerinnungszeit des Blutes 
war 16 Minuten (normal 7—8 Minuten). Die Blutungszeit nach Duke 
10—12 Minuten (normal 2—3 Minuten). Das E.S. war nur schwach 
positiv. . 

Von Interesse sind 2 Fälle von positivem E.S. bei Morbus Basedovji, 
wo wir nach Stephan an den Einfluß einer Funktionsstörung der endo- 
krinen Drüsen und des vegetativen Nervensystems denken können. 

Einer eingehenderen Besprechung bedürfen noch unsere Beobach- 
tungen bei Nephritis und Hypertonie. 

Alle Nephrosen ergaben ein negatives Resultat; kombinierte Fälle 
Nephrose und chronischer Glomerulonephritis ergaben von 7 Fällen 
2mal ein positives E.S. (++). Von 2 akuten Glomerulonephritiden 
ohne Nephrose ergaben beide ein stark ausgeprägtes E.S., das besonders 
zum Beginn der Krankheit ausgesprochen war. Wenn wir nun in Be- 
tracht ziehen, daß Capillarschäden überhaupt, besonders Veränderungen 
der Hautcapillaren, auch auf Grund anderer Forschungsmethoden zur 
Zeit als wesentlichste Erscheinung bei Glumerulonephritis angenommen 
werden, so ist unser Resultat vollkommen verständlich. 

Im Gegensatz hierzu ist vom Standpunkt einer pathogenetischen 
Erklärung die Tatsache, daß wir auch ein positives Endothelsymptom 
fast in allen Fällen von essentieller Hypertonie erhalten haben, sehr 
schwer zu verstehen. Nach den Ergebnissen der Capillaroskopie und 
der Capillarotonometrie sollen ja die Capillaren bei essentieller Hyper- 
tonie im Gegensatz zu der nephrogenen nicht geschädigt sein (Kylin). 
Wir waren imstande unsere Untersuchungen an einer bedeutenden 
Anzahl (21) Hypertoniker anzustellen, die einer in jeder Hinsicht 
gründlichen Untersuchung unterworfen wurden (siehe die Abhandlungen 
von Tolubejewa, Pawlowskaja, Vogel, Samyslowa und Korsak und 
Müller) und im Laufe mindestens eines Jahres in klinischer Beobachtung 
waren. In allen diesen Fällen waren entzündliche Nierenveränderungen 
ausgeschlossen. Von seiten der Nieren fehlten teilweise alle klinischen 
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Zeichen einer Nierenschädigung, teilweise waren solche vorhanden, 
und zwar entweder Symptome einer Stauungsniere oder Zeichen einer 
mehr oder weniger ausgesprochenen Niereninsuffizienz infolge von 
Nierenarteriolensklerose. In allen Fällen, mit Ausnahme von nur 3, 
war das E.S. positiv und zuweilen stark positiv (Tabelle III). Sofort 
drängte sich uns der Gedanke auf, daß das positive Ergebnis des E.S. 
durch den erhöhten arteriellen Blutdruck bedingt sei. Denn man muß 
voraussetzen, daß beim Zusammenpressen des Oberarms durch die 
Gummimanschette mit einem Druck von ungefähr 70 mm der Blutdruck 
in den Capillaren und Venen des Armes ansteigt und sich allmählich 
mit dem arteriellen Blutdruck ausgleicht, bis auch der Blutdruck in 
den abführenden Venen 70 mm übersteigt; dann wird das Blut aus 
den Venen zentralwärts abfließen können. Theoretisch muß der Blut- 
druck in den Capillaren bei venöser Stauung unter gleichem Druck bei 
erhöhtem arteriellen Blutdruck höher sein als bei niedrigem arteriellen 
Blutdruck. Dieser bei Hypertonikern bei gleicher Stauung relativ 
höhere Blutdruck in den Capillaren kann eben die Ursache der capillaren 
































Tabelle 3. 
AL Arterieller | Capillarer 
Familie Klinische Diagnose Blutdruck Blutdruck E. 8.) 
ter ; B 
in mm Hg. | inmm H,0 

1 Ros. |65| Hypertonia, Arteriosclerosis , 160—80 — ++ % 
2 |Soms. | 36 Hypertonia 230—160 —., 2100 
3|Sem. |68| Hypertonia, Arteriosclerosis | 170—80 | 95—10| +++ % 
4\| Alex. |95| Hypertonia, Lues cerebri |230—140 1 526:6100 
5 Lew. |45 Hypertonia 230—120 | 160—170 +++100 
6| Ger. |60| Hypertonia, Arteriosclerosis | 215—110 | 100—105 N) 

7\ Torg. | 65 | Hypertonia, Arteriosclerosis, 
Angina pectoris 185—80 | 150—200 | +-+100 
8 | Kusm.| 49 | Hypertonia, Emphysema pulm. | 240—130 | 120 71100 
9 | Klien. | 50 Hypertonia 185—105 ++100 
10 | Mosk. |65 | Hypertonia, Arteriosclerosis | 190—100 | 140— 150 + 100 
11 Petr. |65 | Hypertonia, Arteriosclerosis | 150—80 — a 
12 | Evd. |58 Hoypertonia 145—75 —— 50 
13 |Elis. |69| Hypertonia, Arteriosclerosis | 180—85 — = 
14 | Bor. |53 Hypertonia 190—100 — +-+100 
15 | Bog. | 57 Hypertonia 180—85 = +++100 
16 | Freit. |64 | Hypertonia, Arteriosclerosis | 160—70 — — 100 
17 |Tor.. |44 Hypertonia 200—120 — +120 
18 | West. |64 | Hypertonia, Arteriosclerosis , 195—95 — + rr100 
19 Meikl.|53,| Hypertonia, Aortitis luetica | 190—110 = 100 

20 Cal. !37| Hypertonia, Cardiosclerosis, 
Cirrhosis hepatis 190—100 — 235 
21 Lemb.|85| Hypertonia, Arteriosclerosis | 180—80 | 170—200 — 90 





‘ 2) Bedeutung der Zahl — siehe Anmerkung Tabelle 1. 
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Hautblutungen, welche das positive E.S. bei Hypertonie darstellen, 
sein. Diese Voraussetzung schien uns um so wahrscheinlicher zu sein, 
als ja bei Hypertonikern das E.S. meist nur dann auftrat, wenn wir 
den Druck in der Manschette um 20—30 mm höher als bei normalem 
Blutdruck einstellten. 

Um die Richtigkeit der angeführten theoretischen Erklärung des 
positiven E.S. bei Hypertonie zu prüfen, war esnotwendig, den Capillar- 
blutdruck während der Stauung unter entsprechendem Druck sowohl 
bei normalem Blutdruck als auch bei Hypertonie zu bestimmen. Dies 
war mir leicht, da ich gemeinsam mit Dr. Britanischsky für andere 
Zwecke mit capillarotonometrischen Untersuchungen nach Kylins 
Methode beschäftigt war. Ich beschloß also, mit Hilfe von Dr. Brüa- 
nischsky zu versuchen, während der Blutstauung die Höhe des Capillar- 
blutdruckes in den Fingern, der notwendig ist, um das E.S. hervor- 
zubringen, zu bestimmen. Da für das Auftreten des E.S. 5 Minuten 
notwendig sind, so haben wir beobachtet, wie hoch der Blutdruck 
während dieses Zeitraumes in den Capillaren ansteigt. Aus Tabelle IV 
ist ersichtlich, daß zum Ende des Versuchs, also während der 5. Minute, 
sowohl bei Hypertonikern als auch bei normalen Menschen der Capillar- 
blutdruck ungefähr ein und dieselbe Höhe erreicht, etwa 500 mm 
Wasser. Dabei wird der Unterarm bei Hypertonikern mit einer Menge 
kleiner Hämorrhagien übersät, während bei Gesunden keine Reaktion 
auftritt. 

Das Ergebnis dieser Experimente ist dermaßen bestimmt und 
beständig, daß man die angeführte Erklärung für das Auftreten des 
positiven E.S. bei Hypertonie aufzugeben gezwungen ist, denn bei 
Hypertonikern treten Hämorrhagien bei einem solchen Capillarblut- 
druck auf, bei welchem bei Gesunden mit normalem arteriellen Blutdruck 
keine Hämorrhagien auftreten. Folglich sind die erwähnten theoreti- 
schen Voraussetzungen, daß bei Hypertonie ein viel bedeutenderer 
Capillarblutdruck infolge der Blutstauung entstehe, nicht richtig. Es 
muß erwähnt werden, daß die angeführten Blutdruckbestimmungen 
nur den Capillarenblutdruck betreffen. 

Wie es die Untersuchungen von Müller in unserer Klinik erwiesen 
haben, erreicht der Blutdruck in den Venen bei Blutstauung sehr bald 
die Höhe des arteriellen Blutdrucks. Man muß also voraussetzen, daß 
dieser Ausgleich des venösen und des arteriellen Blutdrucks mittels 
der derivatorischen Kanäle Hoyers — Anastomosen zwischen Arterien 
und Venen — die vermutlich auch bei Menschen in den Fingerspitzen 
vorhanden sind und nicht durch die Capillaren zustande kommt. Bei 
Blutstauung öffnen sich die Capillaren offenbar nicht ganz; dies ent- 
spricht ihrer physiologischen Selbständigkeit und schützt sie zweck- 
mäßigerweise vor zu großen Schwankungen des Blutdrucks. Diese 
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Divergenz des venösen und capillären Blutdruckes bei Stauung ist so 
interessant und wichtig, daß sie noch weiterer Untersuchungen un- 
bedingt erfordert. 

Jedenfalls ist das positive E.S. bei Hypertonie nicht als Resultat 
eines erhöhten Blutdrucks in den Capillaren bei Blutstauung aufzu- 
fassen und kann nur durch funktionelle Änderungen in der Capillar- 
wand erklärt werden. 

Wir müssen uns vorläufig darauf beschränken, anzunehmen, daß 
diese funktionellen Veränderungen infolge eines krankhaften Zustandes 
des vegetativen, speziell des sympathischen Nervensystems entstehen. 
Denn die gegenwärtige Vorstellung von der Pathogenese der Hypertonie 
konzentriert sich immer mehr auf der Annahme, daß der Hypertonie 
zentrale, vegetativ-nervöse Veränderungen zugrunde liegen. 

Die Schlußfolgerungen dieser Arbeit sind vor allem in Tabelle II 
und in den drei folgenden Punkten enthalten: 

1. Das E.S. ist ein Zeichen der Schädigung der Capillarwand. und 
die Feststellung desselben muß deshalb in die klinischen Untersuchungs- 
methoden eingereiht werden. 

>. Bei Endokarditis lenta kommt dem E.S. ein differentialdia- 
gnostischer Wert zu. 

3. Bei venöser Stauung mit gleichem und auch mit um 20—30 mm 
höherem Druck steigt peripher der Blutdruck in den Hautcapillaren 
bei Hypertonie nicht höher als bei normalem Druck. Dabei treten bei 
Hypertonie regelmäßig stark ausgesprochene capilläre Hauthämorrhagien 
auf (das E.S. ist ausgesprochen positiv). 
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Auf die Bedeutung des Cholesterins für die Pathogenese der Arterio- 
sklerose weisen in erster Linie pathologisch-histologische Beobachtungen 
hin. Bekanntlich ist die Bezeichnung Arteriosklerose gegenwärtig zu 
einem Sammelbegriff geworden, der vorläufig wenigstens dreierlei 
Krankheitsformen umfaßt: 1. die Atherosklerose (Marchand), die 
hauptsächlich die Aorta und die übrigen, zum elastischen Typus ge- 
hörigen Arterien befällt und vor allem durch eine Lipoidinfiltration der 
Intima gekennzeichnet ist; 2. die Mediaverkalkung (Mönckeberg); 3. die 
Hyalinose der Arteriolen. 

Hier soll ausschließlich die Entwicklung der Atherosklerose berück- 
sichtigt werden. Das pathologisch-histologische Bild setzt sich aus 
vier verschiedenen Prozessen zusammen, und zwar 1. der Hyperplasie ; 
2. der Degeneration; 3. der lipoiden Infiltration und 4. den reaktiven 
Erscheinungen. 

Die Lipoidinfiltration tritt gleichzeitig mit den hyperplastischen 
Erscheinungen auf, indem in der Intima anisotrope, aus Cholesterin 
bestehende Fetttröpfchen erscheinen. Die Cholesterinester dringen 
aus dem Blute auf demselben Wege wie die Nährstoffe in die Intima 
ein und lagern sich nach Anitschkow infolge von Adsorption im elasti- 
schen Netzwerk ab. Je dicker die elastische Schicht und je größer die 
Veränderungen an den Elementen der Intima, um so stärker ist die 
Infiltration. Allerdings kommt sie auch an nicht hyperplastischen 
Abschnitten vor (Zinserling, Chalatow). Daß es sich hierbei um Chole- 
sterin handelt, beweisen die spezifischen Reaktionen (Kawamura). 

Die Bedeutung dieser Cholesterininfiltration als Hauptfaktor der 
Atherosklerose ist besonders in den experimentellen Arbeiten vor allem 
russischer Forscher (Ignatowsky, Saltykow, Stuckey, Chalatow und 
Anitschkow), ferner durch Wacker und Hueck erforscht. Nach diesen 


1) Mitgeteilt auf dem VII. allrussischen Kongreß f. inn. Med. 5. V. 1924 
in Moskau. 
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Autoren treten bei Fütterung von Kaninchen (Anitschkow hat dieselben 
Resultate auch an Meerschweinchen erzielt) mit cholesterinreicher 
Kost oder mit reinem Cholesterin an der Aorta Veränderungen auf, die 
vollkommen dem Bilde der Atherosklerose beim Menschen gleichen. 
Dabei konnte gleichzeitig starke Hypercholesterinämie nachgewiesen 
werden. 

Diese experimentell gewonnene Tatsache führt zur Annahme, daß 
auch beim Menschen die Atherosklerose dann zur Entwicklung kommt, 
wenn im Blute übermäßige Mengen von Cholesterinverbindungen 
kreisen, die im Netzwerk der Intima adsorbiert werden und ihrerseits 
degenerative und reaktive Erscheinungen in der Gefäßwand hervor- 
rufen; diese Hypothese sieht also in der Hypercholesterinämie die 
primäre Ursache und schreibt ihr die dominierende pathogenetische 
Rolle zu. 

Dieser Auffassung steht die mechanische resp. Abnutzungstheorie 
der Atheroskleroseentstehung gegenüber. Letztere ist, wie bekannt, 
klinisch und pathologisch-anatomisch gut begründet. 

Dem Einwande, daß in den obenerwähnten Versuchen die Athero- 
sklerose beim Kaninchen durch eine derartige hohe Hypercholesterin- 
ämie (infolge der Undurchgängigkeit der Kaninchenleber für Chole- 
sterin) erzeugt wurde, wie sie beim Menschen auch durch die höchsten 
beobachteten Cholesterinwerte im Blut bei weitem nicht erreicht wird, 
begegnen neuerdings durch Anitschkow und seine Mitarbeiter aus- 
geführte Versuche, in denen sie durch außerordentlich lange fortgesetzte 
vorsichtige Cholesterinfütterung beim Kaninchen Atherosklerose der 
Aorta erzeugten, ohne daß die Cholesterinwerte im Blut wesentlich 
über die Norm stiegen. Durch dieselben Versuche wird auch ein anderer 
Einwand zurückgewiesen, und zwar der, daß in den früheren Versuchen, 
die reichliche Cholesterinfütterung außer der Atherosklerose auch in 
vielen Organen eine Cholesterininfiltration zur Folge hatte, wie sie bei 
der menschlichen Atherosklerose nie beobachtet wird. Denn in den 
neuen Versuchen mit langdauernder und mäßiger Cholesterinfütterung 
wurde eine isolierte Cholesterininfiltration nur der Aortenintima erzielt. 

Diese experimentellen Befunde zwingen uns, die Frage der Athero- 
skleroseentstehung einer erneuten Revision auch vom klinischen Stand- 
punkt zu unterwerfen und speziell die Bedeutung der Cholesterinämie 
in der Ätiologie und Pathogenese der menschlichen Atherosklerose 
weiter zu erforschen. ‚Diese Frage hat ja auch das größte rein praktische, 
und zwar vor allem prophylaktisch-therapeutische Interesse. Dabei ist 
es gar nicht nötig, die klinisch und pathologisch-anatomisch gut be- 
gründete Abnutzungstheorie über Bord zu werfen, denn sie läßt sich 
sehr gut mit der Cholesterintheorie verbinden in dem Sinne, daß die 
mechanische Schädigung der Gefäßwand die Infiltration begünstigt. 
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Dieser „Kombinationstheorie‘“ zufolge ist die Atherosklerose resp. die 
Cholesterininfiltration der Arterienintima das Resultat zweier Faktoren 
— der mechanisch-chemischen Schädigung des elastischen Gewebes 


_ (speziell seiner Zwischen- resp. Kittsubstanz) und der Hyperchole- 


sterinämie. Die Größe dieser Faktoren kann dabei unbegrenzt variieren. 


 Anitschkow hat schon in früheren Versuchen eine wichtige Stütze dieser 
- Theorie gegeben. Er kombinierte die Cholesterinfütterung der Kaninchen 


mit mechanischen Einwirkungen auf die Gefäßwand (Kompression der 
Aorta u.a.) und erzielte Atherosklerose in kürzerer Zeit und durch 
bedeutend geringere Cholesterindosen. | 
Wir können auch sehr gut die Bedeutung von Intoxikationen und 
Infektionen in der Ätiologie der Atherosklerose mit der Cholesterin- 
theorie in Einklang bringen, denn es sind Beobachtungen vorhanden, 


' die darauf hinweisen, daß Cholesterininfiltration vorwiegend in toxisch- 


infektiös geschädigtem Gewebe auftritt. Bei allen diesen Kombinationen 
spielt das Cholesterin wahrscheinlich die Rolle der ‚Materia peccans‘“, 
sein Gehalt im Blut kann also von großer Bedeutung sein. Man kann 
annehmen, daß starke Hypercholesterinämie auch bei geringer mecha- 
nischer oder toxischer Schädigung fortschreitende Atherosklerose zur 
Folge haben kann. 


Dieses alles veranlaßte uns, wie gesagt, dazu, die Bedeutung der 


 Hypercholesterinämie in der Ätiologie der Atherosklerose auch klinisch 
_ von neuem zu erforschen. Und das um so mehr, als das in der Literatur 


vorliegende Material keineswegs reichlich und eindeutig ist. 


Einige Autoren, wie C'hauffard, Bürger und Beumer, Weltmann, 
Obakewitsch fanden bei Arteriosklerose Hypercholesterinämie, andere 


_ wiederum, wie z. B. Sisto, weisen auf die große Unbeständigkeit dieser 


Erscheinung hin und leugnen daher ihre ätiologische Bedeutung. 
Doch ist es schwer festzustellen, welche Formen von Arteriosklerose 


in den obenerwähnten Untersuchungen vorlagen. Wir richteten daher 


unser Augenmerk nicht nur darauf, ob bei Arteriosklerotikern überhaupt 
Hwypercholesterinämie vorhanden ist, sondern speziell darauf, bei welchen 
Formen von Arteriosklerose diese Erscheinung beobachtet wird. 

Zu diesem Zweck wurde in Serum aller Arteriosklerotiker im weitesten 
Sinne des Wortes, die im Laufe der Wintersemester 1923/24 in der 
Klinik lagen, die Cholesterinmenge bestimmt, und zwar in der Mehrzahl 
der Fälle wiederholt. 


Das Blut wurde bei nüchternem Magen entnommen, um eine alimentäre 
Steigerung der Cholesterinwerte auszuschließen. Zur Bestimmung des Cholesterins 
dienten uns zwei colorimetrische Methoden: die von Dr. Krastelewsky im Labora- 
torium von Prof. C'halatow ausgearbeitete und die von Grigaut. Beide Methoden 
beruhen auf verschiedenen chemischen Reaktionen. Der ersteren liegt die Reaktion 
von Salkowsky zugrunde, die Nuancen zeichnen sich durch große Beständigkeit 
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aus, wenn die Reaktion unter vollständigem Ausschluß von Wasser ausgeführt 


wird; die Ausführung ist einfach, doch sind die gewonnenen Werte verhältnis- 


mäßig niedrig; so fanden wir bei Gesunden nach dieser Methode im Serum 1,0 
bis 1,5 g Cholesterin pro Liter. Nach Grigaut (der bekanntlich seiner Methode die 
Liebermann-Burchardsche Reaktion zugrunde legt) schwankten die entsprechenden 
Werte zwischen 1,2—1,70/,9. Aus diesen Ziffern ist zu ersehen, daß die Angaben 
nach der Methode von Krastelewsky um ungefähr 0,2°/,, von der üblichen Norm 
abweichen. Dasselbe gilt auch für pathologische Fälle. Bei Kontrollversuchen an 
ein und denselben Seris blieb der Unterschied in den Angaben der beiden Methoden 
ein konstanter, daher sind wir berechtigt, die durch die Methode von Krastelewsky 
erzielte Genauigkeit für unsere praktischen Zwecke als genügend zu betrachten. 
Im ganzen haben wir nach beiden Methoden 136 Cholesterinbestimmungen bei 
60 Arteriosklerotikern und 10 Luetikern gemacht. Die unten angegebenen Chole- 
sterinwerte sind alle auf die allgemeingebräuchlichen Ziffern nach der Methode 
Grigauts umgerechnet. 


Eine Steigerung des Cholesteringehalts im Blut ließ sich in 30 unserer 
70 Fälle nachweisen. Die Resultate in Prozenten anzugeben erscheint 
uns nicht angezeigt, nicht nur weil das Material dazu zu klein ist, 


sondern auch aus prinzipiellen Erwägungen: nur eine genauere Wertung 


jedes einzelnen Falles kann eine etwaige vorhandene Gesetzmäßigkeit 
der vorliegenden Erscheinungen aufdecken. Zu diesem Zwecke haben 
wir unser Material in Gruppen eingeteilt. 

In die beiden ersten sind die Fälle eingereiht, in welchen auf Grund 
klinischer Symptome atherosklerotische Veränderungen angenommen 
werden konnten. 

In der ersten Gruppe sind nur die Fälle vereint, in welchen die 
klinische Diagnose mit Sicherheit Atherosklerose der Aorta lautete. 
Perkutorisch ließ sich eine Verbreiterung der Aortendämpfung nach- 
weisen, meist war ein systolisches, seltener ein diastolisches Geräusch 
an der Aorta zu hören, das Orthodiagramm zeigte eine diffuse Ver- 
größerung vorwiegend der Pars descendens und des Arcus und 
eine Verdichtung des Schattens. Indirekte Beweise: Symptome von 
Coronararteriosklerose = Kardiosklerose, Herzmuskelschwäche, Flimmer- 
arhythmie, Extrasystolen, Stenokardie. Nach den Angaben von Kus- 
nezowsky gehören die groß- und mittelkalibrigen Coronararterien zu den 
Gefäßen vom elastischen Typus und werden daher in gleicher Weise 
wie die Aorta von Atherosklerose befallen. Aorten- und Coronar- 
sklerose tritt nach diesem Autor in 80% aller Fälle gleichzeitig auf. 

Die erste Gruppe umfaßt 16 Fälle. Deutlich ausgesprochene Ver- 
änderungen an der Aorta ließen sich bei allen konstatieren. 12 von 
ihnen litten auch noch an anginösen Anfällen. Lues konnte auf Grund 
des Charakters und der Lokalisation des Prozesses, wie ihn das Rönt- 
genogramm zeigte, ausgeschlossen werden; auch fehlten anamnestische 
Angaben und die WaR. war in diesen Fällen negativ. In allen diesen 
Fällen fanden wir hohe Cholesterinwerte im Blut (1,9%/,, bis 4,40/,,). 
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Andere krankhafte Veränderungen, die zur Erklärung dieser Hyper- 
cholesterinämie herangezogen werden konnten, lagen nicht vor. Bei 
2 Kranken beobachteten wir beiderseitig einen Arcus corneae, eine 
Erscheinung, die von einigen Autoren als ein charakteristisches Symptom 
der Cholesterindiathese aufgefaßt wird. Daß die in diesen Fällen vor- 
liegende Hypercholesterinämie auch keinen Zusammenhang mit etwaiger 
Nephrosklerose und Hypertonie hat, wie es von einigen Autoren be- 
hauptet wird, wird aus unseren weiteren Ausführungen ersichtlich sein; 
hier sei nur erwähnt, daß in 5 von unseren 16 Fällen weder Nephro- 
sklerose noch Hypertonie nachweisbar waren. 

Die zweite Gruppe umfaßt 25 Kranke mit Aortensymptomen, deren 
atherosklerotischen Charakter wir kaum leugnen, doch auch auf Grund 
der uns zur Verfügung stehenden klinischen Symptome nicht mit 
vollster Überzeugung diagnostizieren konnten. Jedenfalls handelte es 
sich in diesen Fällen um weniger ausgesprochene pathologische Ver- 
änderungen. So konnte z. B. die Verbreiterung des Aortenschattens in 
einigen Fällen auch als Dehnung infolge von Blutdrucksteigerung oder 
als senile Ektasie aufgefaßt werden. Bei anderen Kranken war die 
Vergrößerung des Aortendurchmessers recht bedeutend, doch fehlten 
alle übrigen klinischen Symptome von Atherosklerose. Nur 5 Kranke 
dieser Gruppe litten an anginösen Erscheinungen. 

Von den 25 Kranken dieser Gruppe wiesen nur 10 Hypercholesterin- 
ämie auf (1,8%/,, bis 2,6°%/,,). Zeichnen sich nun diese 10 Fälle durch 
irgendwelche Eigenheiten von den übrigen Kranken dieser Gruppe aus? 
Bedeutende Unterschiede im klinischen Bilde sind kaum anzugeben, 
doch wiegen bei diesen 10 Fällen schwerere Aorten-Symptome etwas vor. 

So fanden wir z.B. in der Mehrzahl von ihnen den Durchmesser 
des Aorten-Orthodiagramms 6 cm und mehr, während von den übrigen 
18 Fällen nur 5mal diese Ziffer erreicht wurde. Es macht also den 
Eindruck, daß in allen Fällen mit ausgesprochenen Symptomen der 
Aortenatherosklerose Hypercholesterinämie vorhanden ist. 

Wenn man an unserem Material die Beziehung der oft vorhandenen 
Nierenarteriosklerose (Nephrosklerose) zur Hypercholesterinämie ins 
Auge faßt, so ergibt sich keinerlei bestimmter Zusammenhang. So ist 
in allen 4—5 Fällen der ersten Gruppe (also mit ausgesprochener 
Atherosklerose der Aorta), in denen auch Nephrosklerose diagnostiziert 
werden konnte, Hypercholesterinämie vorhanden. Von 14 Fällen 
dagegen von schwerer Nephrosklerose und geringen Aortenerscheinungen 
ist Hypercholesterinämie nur in 4 Fällen zu beobachten. Meine Resul- 
tate stimmen also mit denjenigen von Henes und Sisto überein und 
man muß annehmen, daß Ohauffard und Klinkert, welche bei Nephro- 
sklerose regelmäßiger Hypercholesterinämie fanden, es mit kombinierten 
Fällen zu tun hatten. 


70 A.L. Mjassnikow : 














Tabelle. \ 
Chole- 
Ge- : sterin- | Bemerkungen 
Nr. alas Alter Diagnose gehalt 8 
pro Mill. 








Die erste Gruppe: Atherosklerose 
(ausgesprochene) 
1 QO |64J.| Cardiosclerosis, Anginapectoris,Arhythmia | 2,1 Sektion: 
perpetua, Atherosclerosis aortae. Arte-| 2,0 | Atheroskler. 
riolosclerosis renum. Hypertonia. 

2| g' |44J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero-| 3,2 
sclerosis aortae. Hypertonia. 
3 | © 167J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero-| 2,2 
sclerosis aortae. Arteriolosclerosis renum. | 2,0 

Hypertonia. 2,0 




















4 Q 154J.|Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- | 2,0 
sclerosis aortae. Hypertonia. 
5 | g' 1|57J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero-| 2,4 Sektion: 
sclerosis aortae. Atheroskler. 
6 | ' !50J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- | 1,9 
selerosis aortae. 2,0 
7\ g' |53J.|Cardiosclerosis, Arhythmia perpetua. | 2,0 
Atherosclerosis aortae. Arteriolosclerosis | 1,9 
renum. Hypertonia. 
8\ g' |54J.|Cardiosclerosis, Arhythmia perpetua.| 2,5 | Arcus corneae 
Atherosclerosis aortae. Hypertonia. 2,4 
9 g' \53J.| Cardiosclerosis. Atherosclerosis aortae.| 4,4 | Arcus corneae 
Arteriosclerosis renum. Hypertonia. 3,0 
2,6 
hir} 
2,3 
10| © |58J.| Cardiosclerosis,Anginapectoris,Arhythmia | 1,9 Sektion: 
perpetua. Atherosclerosis aortae. 1,9 | Atheroskler. 
11 © 156J.| Cardiosclerosis, insufficientia v. v. mitralis, | 1,9 
| Arhythmia perpet. Atherosclerosis aortae. 
12 | © |56J.|Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero-| 3,1 
sclerosis aortae. 3,0 
13 | 9! |45J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- | 2,2 
| sclerosis aortae. Hypertonia. 
14 | g' \46J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- 4,0 
sclerosis aortae. Hypertonia. 
15 | 0.138. J: Atherosclerosis aortae. Hypertonia. 32 
16 | © |38J.)Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- | 3,5 
sclerosis aortae. 
Die zweite Gruppe: Atherosklerose? 
17 | © 174J.|Cardiosclerosis. Atherosclerosis aortae. | 2,0 
Arterioloselerosis renum. Hwypertonia. 2,0 
18 PEN 58]. Atherosclerosis aortae. Hwypertonia. 2 
Hemiplegia. dext. 2,0 
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Tabelle (Fortsetzung). 
| Chole- 
Nr. Rn Alter Diagnose ran Bemerkungen 
| pro Mill. 
19 | o' ,47J.| Atherosclerosis aortae. Arteriolosclerosis | 2,6 
renum. Hypertonia. 2,0 
20ı © 163J.| Atherosclerosis aortae? Hypertonia. 2,3 
1,9 
21 Q 153J.| Atherosclerosis aortae? Hypertonia (Ar- ya 
teriosclerosis renum ?) 1,8 
23 © 150J.| Atherosclerosis aortae? Arteriolosclerosis 2,0 
renum. Hypertonia. Adipositas. 2.2 
23! © 151J.| Atherosclerosis aortae? Hypertonia. 2,1 
2,0 
24 | 0‘ 160J.| Cardioselerosis. Atherosclerosis aortae?| 2,4 
Hypertonia. 
25 | o' |43J.| Cardiosclerosis, Angina pectoris. Athero- | 1,8 
sclerosis aortae? 
26 co‘ :60J.\Cardiosclerosis. Insuff. v. v. mitralis.| 1,2 | Sektion: u.a. 
Arteriosclerosis renum. Hypertonia. 1,2 | Atheroskler. 
der Aorta 
27 | o' 173J.| Cardiosclerosis. Arhythmia perpetua. 1,3 
1,2 
28 | 0‘ |60J.|Cardiosclerosis. Arhythmia perpetua.| 1,4 
Hypertonia. 1,3 
29 | J' |65J.) Cardiosclerosis. Arhythmia perpetua. 12 
30 I Q@ 158J.| Cardiosclerosis. Arhythmia perpetua. Ar- | 0,8 Sektion: 
teriosclerosis renum. Hypertonia. Morbus| 0,8 | Keine Athero- 
Basedowii. sklerose. 
au | 58 .J.| Cardiosclerosis. Arteriosclerosis (peripher.) 0,9 
Insult. 1,0 
2 | 29 |65J. Cardiosclerosis. Enterocolitis acuta. 0,8 Sektion: 
Keine Athero- 
sklerose. 
31 © [62J.| Cardiosclerosis. Arhythmia perpetua, | 1,1 
Angina pectoris. 
34 | 0‘ 154J.| Cardiosclerosis. Atherosclerosis aortae?| 1,2 
3 | 0" 166J.|Sclerosis cerebri. Hemiplegia. Cardio- 2,7 Sektion: 
sclerosis. Hypertonia. Atheroskler. 
86 ı o' 150J.| Cardiosclerosis. Arteriosclerosis renum. | 1,7 
Hoypertonia. 
37| © 137J.| Arteriosclerosis renum. Hypertonia. 1,6 Sektion: 
Atheroskler. 





Herde in der 
Bauchaorta 
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Tabelle (Fortsetzung). 



































Chole- 
Nr. akt Alter Diagnose end * Bemerkungen 
38 | © |60J.|  Arteriosclerosis renum. Hypertonia. 1,230 
| 1,2 
39 Q |48J.| Arteriosclerosis renum, Hypertonia. Ar-' 1,6. 
teriosclerosis aortae? 1,6 
40 | © 158J.| Arterioselerosis renum. Hypertonia. |° 2.3 
41 1 255 10583. Arteriosclerosis renum. Hwypertonia. 1,3 
Die dritte Gruppe: Aortitis syphilitica. 
42 © |65J., Cardiosclerosis. Hypertonia. Luesspinalis. | 1,5 2 
43 | © ,65J.|Apoplexia cerebri. Hypertonia. Aortitis| 1,7 Sektion: 
luetica. Atherosclerosis aortae? Aortitis lue-., 
| tica et Athero- 
| scler. aortae. 
44 | 0" |58J. Cardiosclerosis. Aortitis Juetica? Athero- 1,5 
| sclerosis aortae. 
45 0" |66J. Aortis luetica. 1,3 
18 
46. J' |50J. Aortis luetica. 1,4 
47 | Q© 1|38J.| Aortitis luetica, insuff, v. v. aortae. 14.208 
48 | fg! |39J.| Aortitis luetica, insuff. v. v. aortae. 1,9 Sektion: 
Aortit.luetica. 
49 | g' |52J.| Aortitis luetica. Atherosclerosis aortae?| 1,2 Sektion: 
Aortit.luetica. 
50 | g' |34J.| Aortitis luetica, insuff. v. v. aortae. 1,6 | 
DI ol). Aortitis luetica. 1,2 
Die vierte Gruppe: Hypertonia. 
DM 7165). Hypertonia. Emphys. pulm. 1,4 
5353| © 160J. Hypertonia. Bronchitis chronica. 1,4 
54 | Q 152). Hypertonia. 1,6 
1,6 
55 Q 145J. Hypertonia. 17 
152 
5611| Q 146J. Hypertonia. Hysteria. 1% 
1,6 
DE ED 143 1): Hypertonia. Gastritis chronica. 13 
5817 -Dn.BLT. Hypertonia. 1,9 
59 | o' }50J. Hypertonia. Emphys. pulm. 1,7: 
1,6 
Die fünfte Gruppe: Arterioscler. (periph.). 
601 © |70J.| Arteriosclerosis. Hemiplegia sinistra. 13 
61 Q© 160J.| Arteriosclerosis. Emphysema pulmonum. | 1,0 
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Tabelle ( Fortsetzung). 
































| Chole- 
Nr: cn Alter Diagnose | an Bemerkungen 

pro Mill.| 
62 o' 707. Arteriosclerosis. Hemiplegia dextra. 2.1 | 
631 oO 166J. Arteriosclerosis. Emphys. pulmon. | 1,3 
64 | J' |68J. Arteriosclerosis. Emphys. pulmon. 1,2 
Bat oT I74J. Arteriosclerosis. 1,3 
66 | 0" 168J.| Asthma bronchiale. Arteriosclerosis. | 1,7 
AUTO. Arteriosclerosis. | 1,8 

- 1,9 

68 | © 163J.| Arteriosclerosis. Hypertonia. Hemiplegia | 1,6 
dextra. | 
69 | DE 00T. Bronchopneumonia chron. 1 1,5 
70 | 744). Endarteriitis obliterans. 1.2 


Die 3. Gruppe (10 Fälle) umfaßt die Kranken mit Aortitis syphilitica. 
In den ersten 4 Fällen dieser Gruppe waren aber auch mehr oder weniger 
bestimmte Erscheinungen von Atherosklerose (welche tatsächlich in 
einem Falle auch durch die Sektion festgestellt wurde) vorhanden. 
Deshalb könnte man diese 4 Fälle auch der 2. Gruppe zuzählen. Sowohl 
in diesen 4 Fällen als auch in 6 anderen, wo wir eine reine Aortitis 
luetica anzunehmen das Recht hatten, war der Blutcholesterinspiegel 
normal. 

Die 4. Gruppe bilden 8 Kranke mit Hypertonie. Diese Diagnose 
bedeutet bekanntlich, daß im klinischen Bilde die Erhöhung des Blut- 
drucks von dominierender Bedeutung ist, während keinerlei Symptome 
von Nephrosklerose und Arteriosklerose überhaupt vorhanden sind. 
Diese Hypertonie wird wohl durch primäre vasomotorische Störungen 
bedingt. Vom Standpunkt der mechanischen Theorie kommt speziell 
der Hypertonie eine große Rolle in der Pathogenese der Arteriosklerose 
zu. Huchard und Basch prägten, wie bekannt, den Begriff der ‚„Prä- 
sklerose“, deren klinisches Bild demjenigen der Hypertonie ungefähr 
entspricht. Es erschien daher besonders wünschenswert klarzustellen, 
ob bei diesen Fällen, die vom Standpunkte dieser Autoren als Früh- 
stadien der Arteriosklerose angesehen werden müssen, Hypercholesterin- 
ämie nachzuweisen ist. In der einschlägigen Literatur wird diese Frage 
häufig bejaht. Chauffard, Guy Laroch und Grigaut nennen unter den 
Krankheitsformen, bei welchen Hypercholesterinämie beobachtet wird, 
auch die Hypertonie. Lemoine sieht in der Cholesterinämie nicht nur 
die Ursache der atheromatösen Erscheinungen, sondern auch der 
Hypertonie. Lubarsch hält das Cholesterin für einen chemischen Reiz- 
stoff der vasomotorischen Zentren. Schmiedtmann fand bei Kaninchen 
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eine beträchtliche Blutdrucksteigerung unter dem Einflusse alimen- 
tärer Hypercholesterinämie, und wirft die Frage auf, ob letztere nicht 
durch diese Hypertonie die atherosklerotischen Erscheinungen hervor- 
rufe. Doch Faber, Schönheimer u.a. fanden im Experiment nur eine 
mäßige und unbeständige Blutdrucksteigerung als Folge der alimen- 
tären Hypercholesterinämie. Aschoff, Cantieri u.a., die Tieren Chole- 
sterin intravenös zuführten, beobachteten nie eine Blutdrucksteigerung. 

Wir fanden bei unseren 8 „genuinen“ Hypertonikern in 7 Fällen 
normale Cholesterinwerte und nur in einem Fall eine Erhöhung. Unsere 
Kranken wiesen keinerlei Aorten- oder Nierensymptome auf, nur in 
einem Fall lag die Ambardsche Konstante über der Norm. Zum Beweise 
dessen, daß zwischen Hypercholesterinämie und Hypertonie keine 
Abhängigkeit besteht, möge noch folgende Zusammenstellung dienen: 

10 Fälle (aus der 1. Gruppe) mit ausgesprochener Atherosklerose 
und Hypertonie—Hypercholesterinämie in allen 10 Fällen. 

18 Fälle aus der 2. Gruppe mit weniger ausgesprochener Athero- 
sklerose, mit Hypertonie und arteriolosklerotischen Veränderungen der 
Nieren—Hypercholesterinämie in 8 Fällen. 

8 Fälle von genuiner Hypertonie — in einem Falle geringgradige 
Hypercholesterinämie. 

Auf dem letzten Kongreß für innere Medizin teilt Westphal mit, 
daß er in 53 von 88 Fällen von Hypertonie einen deutlich erhöhten 
Blutcholesteringehalt gefunden hat (60%). Er ist geneigt, hier einen 
kausalen Zusammenhang anzunehmen. Wenn wir die eben zusammen- 
gestellten Fälle summieren, so erhalten wir in 19 von 36 Fällen von 
Hypertonie Hypercholesterinämie (also in 53°/o). Wenn Westphal seine 
88 Fälle in derselben Weise wie wir analysıert und nach den vorhandenen 
Formen und Graden von Arteriosklerose in Gruppen gesondert hätte, 
so würde er wohl zu demselben Resultat wie wir gekommen sein. 

Die letzte Gruppe5 bilden 10 Kranke von peripherer Arterio- 
sklerose: 1. rigide und geschlängelte periphere Gefäße und 2. Anzeichen 
von Gehirnarteriosklerose. Das erste Symptom hat bei erhöhtem Blut- 
druck nur wenig Bedeutung, doch in diesen Fällen lag keine Hypertonie 
vor. Da bei schlechtem Ernährungszustande der Cholesteringehalt im 
Blut schwanken kann, muß darauf hingewiesen werden, daß wir von 
unseren Untersuchungen alle stark geschwächten Individuen aus- 
schlossen. Von diesen 10 Kranken wiesen nur 2 Hypercholesterinämie 
auf, bei den anderen schwankten die Zahlen zwischen 1,0 und L79jag° 
Wir können uns daher nicht mit Parhon einverstanden erklären, 
daß Hypercholesterinämie eine Begleiterscheinung des Alters ist und 
die Lipoidinfiltration der Zellen eine der Ursachen des Alterns. Wir 
konnten keinerlei Beziehungen zwischen Alter und Cholesterinbefund 
feststellen. 
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Der letzte Fall ist als Endarteriitis obliterans bezeichnet. Der 
Kranke war 44 Jahre alt, an den unteren Extremitäten war der Puls 
bis in die Art. femoralis hinauf nicht zu fühlen, an den oberen Extremi- 
täten war P. differens vorhanden. Der Cholesterinspiegel war normal, 
im Gegensatz zu den Fällen von Heitz und Labbe. 

Es erübrigt, noch unsere Sektionsprotokolle einer Durchsicht zu 
unterziehen. Es sind deren nur 11. In 4 Fällen wurde bei der Sektion 
pathologische Atherosklerose der Aorta konstatiert und bei Lebzeiten 
war Hypercholesterinämie festgestellt worden. In 4 weiteren Fällen, 
die bei Lebzeiten keine Steigerung des Cholesteringehalts im Blut auf- 
gewiesen hatten, wurden bei der Sektion keine pathologisch erscheinenden 
atheromatösen Veränderungen der Gefäße vorgefunden; unbedeutende 
Fettablagerung finden sich in der Aorta fast aller Leichen (Zinserling). 
In den übrigen 3 Fällen wurden atherosklerotische Erscheinungen mehr 
oder weniger pathologischen Charakters vermerkt; diese Kranken hatten 
ebenfalls normale Cholesterinspiegel. 

Welche Schlüsse lassen sich nun aus dem von uns gewonnenen 
Material ziehen? Vor allem muß hervorgehoben werden, daß Hyper- 
cholesterinämie jedenfalls nur in Fällen von deutlich ausgesprochener 
(vielleicht heißt das nur von weit vorgeschrittenen) atherosklerotischen 
Prozessen vorkommt. Dort, wo nur mit größerer oder geringerer Wahr- 
scheinlichkeit atherosklerotische Erscheinungen vermutet wurden; ließ 
sich keineswegs regelmäßig Hypercholesterinämie nachweisen, obwohl 
die Sektion in einigen Fällen die Vermutung einer vorhandenen Athero- 
sklerose bestätigte. Es scheint also, daß je mehr die aortalen Symptome 
in den Vordergrund treten, um so eher man gesteigerte Cholesterinwerte 
findet. Die Hypercholesterinämie ist nicht für die Frühstadien der 
Atherosklerose charakteristisch, sondern weist auf einen schon vor- 
geschrittenen Prozeß hin. 

Wie lassen sich nun diese Tatsachen zur Bestätigung der beiden 
einander gegenübergestellten Theorien verwenden ? 

Nach der Meinung der Anhänger der einen Theorie ist die Athero- 
sklerose das Resultat der Hypercholesterinämie, gerade diesem Faktor 
wird die dominierende ursächliche Rolle zugeschrieben, die übrigen 
Momente gelten nur als befördernde und ergänzende Faktoren. Unsere 
klinischen und unsere Sektions-Befunde widerlegen jedoch diese Auf- 
fassung, da z. B. Atherosklerose in solchen Fällen nachgewiesen werden 
konnte, in welchen keine Hypercholesterinämie vorlag. Allerdings 
könnte von den Verfechtern der reinen Cholesterintheorie eingewendet 
werden, daß in weiter zurückliegenden Zeiten die Cholesterinwerte im 
Blute gesteigert sein konnten, die Atherosklerose dadurch zur Ent- 
wicklung gekommen, im Moment der klinischen Untersuchung aber der 
Cholesteringehalt im Blute wieder zur Norm zurückgekehrt sei; bei den 
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Kranken der ersten Gruppe seien die Blutuntersuchungen gerade in 
dieser Periode der Hypercholesterinämie ausgeführt, die bei anderen 
Kranken (2. Gruppe) schon der Vergangenheit angehört. Es bleibt 
jedoch unklar, weshalb in diesen Fällen die Cholesterinwerte im Blut 
zur Norm zurückgekehrt sein sollten und überhaupt ist diese Annahme 
rein hypothetisch. Andererseits gibt es eine ganze Reihe von Er- 
krankungen, wie z. B. Nephrose, Diabetes, Ikterus, im Verlauf welcher 
zuweilen starke und langanhaltende Hypercholesterinämie beobachtet 
wird, während bei der.Sektion durchaus nicht immer atheromatöse 
Veränderungen gefunden werden. 

Nach der Meinung der Anhänger der anderen Theorie ist die Arterio- 
sklerose (die Atherosklerose) das Resultat einer mechanischen Ab- 
nutzung der Gefäßwand, das Cholesterin ist nur einer der Stoffe, der 
die Fähigkeit besitzt, die primär geschädigten Teile der Intima sekundär 
zu infiltrieren, wobei die jeweilige im Blute kreisende Cholesterinmenge 
von untergeordneter Bedeutung ist. Auch dieser Standpunkt läßt sich 
auf Grund unserer Befunde nicht aufrechterhalten, da wir in Fällen 
von ausgesprochener und, soweit es die klinische Beobachtung anzu- 
nehmen gestattet, von fortschreitender Atherosklerose regelmäßig eine 
Steigerung der Cholesterinwerte im Blute beobachten konnten. Diese 
Tatsache so zu erklären, wie es Hueck tut, und zwar in dem Sinne, daß 
die Hypercholesterinämie in diesen Fällen sekundär infolge Aufbruch 
atheromatöser Herde und Abgabe von Cholesterin an das Blut zustande 
kommt, scheint deshalb weniger berechtigt, weil in den obenerwähnten 
experimentellen Beobachtungen die Bedeutung der Hypercholesterin- 
ämie als pri,närer Faktor in der Pathogenese der Atherosklerose gut 
begründet ist. 

Diese Widersprüche lassen sich am besten durch die Annahme be 
seitigen, daß in der Pathogenese der Atherosklerose diese oder jene 
Kombination chemischer und mechanischer Faktoren wirksam ist. 
Cholesterinämie in bestimmten Grenzen ist eine normale Erscheinung, 
die allen Menschen gemeinsam ist, doch nicht alle weisen auch im 
hohen Alter Atherosklerose auf. Es muß noch etwas hinzukommen, 
damit Atherosklerose entsteht. Den Entwicklungsgang der Athero- 
sklerose haben wir uns etwa so zu denken. Eine ganze Reihe mechani- 
scher und möglicherweise auch toxischer Einwirkungen schädigen im 
Laufe der Zeit die Lebensfähigkeit der Intima und führen zu Ver- 
änderungen, welche eine Cholesterininfiltration derselben zur Folge 
haben. Dort, wo Cholesterinverbindungen in normalen Mengen im Blute 
kreisen, entwickelt sich die Atherosklerose nur langsam in Abhängigkeit 
von dem Grade der Schädigung der Intima. Kommt es aus diesen oder 
jenen, uns bisher noch zum großen Teil unbekannten Gründen zu 
Hypercholesterinämie, so erfolgt die Weiterentwicklung des athero- 
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sklerotischen Prozesses in verstärktem Maße und beschleunigt. Vielleicht 
kann in einigen Fällen (doch das ist noch nicht einwandfrei am Menschen 
bewiesen) die Hypercholesterinämie auch allein den Prozeß einleiten. 

Daher ist die Bestimmung der Cholesterinmenge im Blute der 
Atherosklerotiker nicht nur von theoretischem Interesse, sondern hat 
bis zu einem gewissen Grade diagnostisch-prognostische Bedeutung. 
Hohe Cholesterinwerte weisen auf die Möglichkeit einer aktiveren und 
schnelleren Entwicklung der Atherosklerose hin. 

Die Bedeutung dieser Tatsachen und Erwägungen für die Therapie 
der Atherosklerose, speziell für die diätetische, ist ohne weiteres er- 
sichtlich. Doch fehlt uns in dieser Hinsicht noch eine genauere Kenntnis 
der Bedeutung alimentärer Einflüsse für die Entstehung und Be- 
seitigung der Hypercholesterinämie. In dieser Beziehung mögen folgende 
Beobachtungen nicht als Material, sondern nur als Beispiel angeführt 
werden. Vorausgeschickt sei, daß größere Schwankungen des Cholesterin- 
spiegels in unseren Fällen überhaupt selten und unbedeutend waren. 
Nur ein Fall verdient besonderer Erwähnung. Der Kranke (Nr. 9) mit 
Atherosklerose der Aorta zeigte bei der Aufnahme 4,40/,0 Cholesterin 
im Blut. Anstatt der gemischten Kost erhielt der Kranke nur Milch und 
Pflanzenkost und in geringen Mengen Butter und Eier. Nach einem 
Monat hatte er nur 3°/,, Cholesterin, nach einem weiteren Monat sogar 
nur 2,609. Versuchsweise wurden ihm Eier, Milch und Butter ganz 
entzogen. Nach dieser Diät wurde im Blut nur 1,9°/,, Cholesterin 
gefunden. Dann erhielt der Kranke im Laufe von 10 Tagen 6 Eier 
täglich und große Mengen von Milch und Butter, die Cholesterinmenge 
stieg wieder auf 2,30/,, (das Blut wurde nach Schluß der Versuchszeit 
am Morgen auf nüchternen Magen entnommen). Leider ist das der 
einzige Fall, die übrigen Kranken reagieren kaum auf gewöhnliche 
diätetische Maßnahmen. Es wird angenommen, daß bei normalen 
Individuen fortlaufende Einführung großer Lipoidmengen keine dauernde 
Hypercholesterinämie hervorruft. Doch ähnliche Versuche am Kranken 
könnten möglicherweise zur Klärung der Frage von den Ursachen der 
Hypercholesterinämie wertvolles Material liefern. Ssokoloff hat bei 
Erkrankungen der Leber dahinzielende Versuche angestellt, jedoch 
ohne zu entscheidenden Resultaten zu gelangen. 


Zusammenfassung. 


l. Hypercholesterinämie wurde bei Arteriosklerose nur in den Fällen 
von ausgesprochener Atherosklerose der Aorta und der Coronargefäße 
regelmäßig beobachtet. | 

2. Bei schwächer entwickelter Atherosklerose ist Hypercholesterin- 
ämie weniger als in der Hälfte der betreffenden Fälle vorhanden. 
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3, Bei der Arteriosklerose der Nieren, bei Arteriosklerose der peri- 
pheren Gefäße und bei der essentiellen Hypertonie wurden normale 
Cholesterinwerte gefunden. 

4. Die Atherosklerose resp. die Cholesterininfiltration der Arterien- 
wand ist das Resultat zweier Faktoren — der mechanischen und toxi- 
schen Schädigung der Arterienwand und der Hypercholesterinämie. 

5. Hypercholesterinämie bei Atherosklerose weist auf stärkere und 
schnellere Entwicklung der letzteren hin. 
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(i (Aus der inneren Klinik der Städtischen Krankenanstalten, Dortmund. — Leiter: 


Professor Dr. Rindfleisch.) 


Über den Gallensäurestoffwechsel. 


1. Eine neue Methode zur quantitativen Schätzung der Gallensäuren. 


Von 
Dr. F. Raue, 


Sekundärarzt der Klinik. 
(Eingegangen am 11. Mai 1925.) 


Die Leber mit ihren komplizierten Stoffwechselvorgängen stand 
im letzten Jahrzehnt ganz besonders im Vordergrund des Interesses. 
Es war dies einmal bedingt durch die ganz auffällige Zunahme der 
Erkrankungen an Ikterus im Kriege und nach dem Kriege, und zwar 


nicht nur der im Anschluß an Salvarsanbehandlung auftretenden 


Ikterusfälle, sondern auch der einfachen Fälle von Icterus catarrhalis 


im Sinne einer diffusen Parenchymerkrankung der Leber. So betrug der 
‘ Prozentsatz der Erkrankungen an Icterus catarrhalis vor dem Kriege 


| 


t 


in den Jahren 1911, 1912 und 1913 an unserer Klinik 0,16%, 0,04% 
und 0,04%, nach dem Kriege ein Anstieg auf 0,92%, um dann wieder 
abzusinken, ohne jedoch die niedrigen Vorkriegszahlen zu erreichen. 

Ein weiteres Moment, sich intensiv mit der Leber zu beschäftigen 


bestand darin, daß die von Einhorn und Groß inaugurierte Duodenal- 


sondierung sich mehr und mehr einbürgerte und uns ermöglichte, das 
Produkt der Leber unmittelbar an der Stelle der Sekretion zur Unter- 
suchung zu erhalten. Diese Untersuchungen wurden noch erheblich 
gefördert durch die Einführung der quantitativen Bestimmung des 
Bilirubins nach Hijmans v. d. Bergh und der Methode zur (approximativ) 
quantitativen Bestimmung des Urobilins nach Adler. Während wir so 
über den Bilirubin-Urobilinstoffwechsel heute bereits einheitliche An- 
schauungen auf Grund gesicherter klinischer und experimenteller Beob- 
achtungen haben, sind unsere Kenntnisse über einen weiteren für den 
Leberstoffwechsel wichtigen Körper, die Gallensäuren, noch ungenügend 
und die bisher gewonnenen Untersuchungsresultate recht weit ausein- 
andergehend. Es sei nur hingewiesen auf die Frage des Icterus dis- 
sociatus, der namentlich von den Franzosen (Brule, Chauffard, Lemierre 
u.a.) verteidigt, jedoch von anderen Untersuchern (Borchardt) abgelehnt 
wird; oder auf die Frage der toxischen Wirkungen der im Organismus 
beim Ikterus kreisenden Cholate. Im allgemeinen sehen wir, namentlich 
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auf Grund der Untersuchungen von Rywosch und Naunyn die Pulsverlang- 
samung als Folge der im Blut kreisenden Gallensäuren an. Bei ihren 
quantitativen Bestimmungen konnten aber Herzfeld und Haemmerli 
kein Parallelgehen der Bradykardie mit der Höhe der Gallensäuren im 
Blut feststellen. Die Ursache der differierenden Beobachtungen liegt 
zu einem guten Teil daran, daß wir keine geeignete Methodik besitzen, 
um die Gallensäuren quantitativ bestimmen zu können. Für laufende 
Untersuchungen am Krankenbett bedürfen wir einer Methode, die es 
gestattet, mit kleinen Mengen von Untersuchungsmaterial ohne umständ- 
liches und zeitraubendes Verfahren ein genügend exaktes Ergebnis zu er- 
halten, um in der Lage zu sein, auch Reihenuntersuchungen anzustellen. 

Prüfen wir daraufhin ganz kurz die uns bisher zur Verfügung ste- 
henden Methoden: 


1. Die gravimetrischen Methoden 


nach Huppert-Neukomm, Hoppe-Seyler, Goodman, sowie die Methode von 
Spiro und v. Bergmann zur Messung der Taurocholsäure durch Be- 
stimmung des nicht oxydierbaren alkohollöslichen Schwefels setzen 
eine langwierige sorgfältige Isolierung der Gallensäuren voraus. Sie 
sind zeitraubend und lassen kleine Gallensäuremengen bei der Isolierung 
verlorengehen. 


2. Die colorimetrischen Methoden 


leiten sich her von der Pettenkoferschen Reaktion und ihren Modi- 
fikationen (Udranszky Mylius, Inouye u. Ito u.a.). Teils wurden sie 
am Untersuchungsmaterial direkt ausgeführt oder nach vorheriger 
teilweiser Isolierung der Gallensäuren (Gülbert, Chabrol und Benard). 
Viele Nachuntersucher lehnen diese Methode ab, weil die auftretende 
Färbung recht schwankt, und weil auch andere Stoffe, z. B. Eiweiß, 
Cholesterin, Phosphatide ähnliche Färbung geben können. Die Fehler- 
quellen werden auch nicht behoben, wenn nach Anstellung der Petten- 
koferschen Reaktion eine spektroskopische Kontrolle (Gülbert, Chabrol 
und Benard) für die Anwesenheit der Gallensäuren vorgenommen wird. 
Über eine im vorigen Jahr neu angegebene Modifikation der Pettenkofer- 
schen Reaktion unter Ersatz der konzentrierten Schwefelsäure durch 
konzentrierte Phosphorsäure (Herzfeld und Haemmerli) haben bisher 
keine genügenden Nachuntersuchungen stattgefunden. 


3. Nachweis der Haemokonien. 


Lemierre und Brule versuchten indirekt die Gallensäuren qualitativ 
nachzuweisen durch Feststellung der Haemokonien im Blut. Bei un- 
gestörter Fettresorption sind nach Fettmahlzeit zahlreiche feinste 
Fetttröpfchen im Dunkeltfeld als stark glänzende Teilchen im Blutplasma 
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suspendiert zu sehen. Bei gestörter Fettresorption fehlen diese. Die 
Methode kann nur ganz grob qualitative Angaben machen, und ist bei 
jeder Störung der Fettresorption positiv. 


4. Bestimmung der Oberflächenspannung mit der Hayprobe oder der 
Stalagmometrie. 


Die Hayprobe hat für die Bestimmung der die Oberflächenspannung 
herabsetzenden Gallensäuren wegen der Einfachheit ihrer Ausführung 
sehr viel Verwendung gefunden. Von Lepehne wurde versucht mit ihr 
eine grob quantitative Schätzung der Gallensäuren durch Verdünnung 
des Untersuchungsmaterials vorzunehmen. Die Resultate der Hayprobe 
werden ebenso wie die der Stalagmometrie dadurch beeinträchtigt, 
daß mehrere andere Körper wie Albumosen, Peptone, Fettsäuren, 
Acetonkörper (Borchardt, Müller) ebenfalls die Oberflächenspannung 
herabsetzen und daß auch der Säuregrad und der Kochsalzgehalt 
(Doumer) des Untersuchungsmaterials von erheblichem Einfluß auf die 
Größe der Oberflächenspannung ist. Bessere Resultate ergeben daher 
Methoden, die zunächst die Gallensäuren isolieren und dann die stalag- 
mometrische Untersuchung anschließen (Beth). Dadurch verliert jedoch 
die Methode wieder die Einfachheit ihrer Ausführung. | 

Ein weiterer Versuch, die Oberflächenspannung zu bestimmen, 
wurde von Ignatowski gemacht durch Messen derselben mit dem Capil- 
larmanometer von Czapek. Die Mängel ergeben sich aus dem oben Ge- 
sagten. 


5. Die gasometrische Methode. 


Foster und Hooper gaben 1919 eine Methode an durch Bestimmung 
des Amino-Stickstoffes des Taurins nach van Slyke die Taurochol- und 
Taurocholeinsäure zu berechnen. Diese Methode konnte jedoch nur 
für die von Glykocholsäure freie Hundegalle Verwendung finden. Für 
menschliche Galle hat 1923 Rosenthal und v. Falkenhausen eine Kom- 
bination obiger Methode mit der Bestimmung des alkohollöslichen 
nicht oxydierbaren Schwefels nach Spiro und v. Bergmann verwendet, 
um damit sowohl die Glykocholsäure als auch die Taurocholsäure zu 
berechnen. Die Methode hat neben ihrer großen Exaktheit den großen 
Vorzug, beide Gallensäuren getrennt zu bestimmen. Ihre Nachteile 
sind jedoch, daß sie für Reihenuntersuchungen am Krankenbett zu 
kompliziert und zeitraubend sein dürfte, und daß recht große Mengen 
Untersuchungsmaterial benötigt werden. 

Aus der kurzen Übersicht geht hervor, daß keine der bisherigen 
Methoden den Anforderungen für laufende Untersuchungen am Kranken- 
bett entspricht. Ich mußte deshalb versuchen eine neue, für klinische 
Verhältnisse geeignete Methode auszuarbeiten. 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 6 
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Grundlagen der Methode. 

Gallensaure Salze mit konzentrierter Schwefelsäure bei Zimmer- 
temperatur zusammengebracht, lösen sich zu einer rotgelben prachtvoll 
in grün fluorescierenden Flüssigkeit (Hammarsten). Diese Fluorescenz- 
reaktion versuchte ich zu einer Methode der quantitativen Schätzung 
der Gallensäuren auszugestalten. Die Fluorescenzreaktion wird hervor- 
gerufen durch die in den Gallensäuren und gallensauren Salzen anwesende 
Cholsäure. Wir erhalten sie also sowohl durch Glykocholsäure als auch 
durch Taurocholsäure ; damit erfassen wir die wichtigsten in der mensch- 
lichen Galle anwesenden Gallensäuren. Sie wird weiter ausgelöst durch 
Glykocholeinsäure, ferner in tierischen Gallen von Hyo- und Glyko- 
hyocholsäure, sowie Ursccholeinsäure. 

Für eine Bestimmung der Gallensäuren im Duodenalsaft war zu- 
nächst zu prüfen, ob nicht andere in der Galle vorkommende Stoffe 
dieselbe Reaktion zeigen. Eine aus Gallensteinen hergestellte Bili- 
rubinlösung gibt mit konzentrierter Schwefelsäure eine schöne, dunkel- 
grüne klar durchsichtige Flüssigkeit, die jedoch keine Spur Fluorescenz 
zeigt. In Verdünnungen dieser Lösung nimmt die Grünfärbung schnell 
ab, ohne auch hier geringste Fluorescenz zu geben. 

Auch Urobilin aus Stuhl und Urin gibt mit Schwefelsäure keine 
Fluorescenz. Ebenso ist die Reaktion ganz negativ mit Cholesterin, 
Fettsäuren, Koagulablem Eiweiß, Mucin, Harnstoff. 

Es galt weiter festzustellen, bei welcher Verdünnung von gallensauren 
Salzen die Fluorescenzreaktion noch positiv, ob die Grenze für gly- 
kocholsaure und taurocholsaure Salze annähernd gleich ist und ob 
die Reaktion quantitativ verläuft. 

Lösen wir Natrium Glykocholicum (Merck) 10mg in 10cem kon- 
zentrierte Schwefelsäure und lassen 24 Stunden stehen, so erhalten 
wir eine rotgelbe Flüssigkeit mit außerordentlich starker Fluorescenz. 
Mit dieser Ausgangslösung stellen wir Verdünnungsreihen auf, unter 
Verwendung von konzentrierter Schwefelsäure als Verdünnungs- 
flüssigkeit. Bei einer Verdünnung von 1/1200, ist eben noch deutliche 
Fluorescenz erkennbar, d. h. 0,0833 mg Natrium Glykocholicum in 
100cem konzentrierter Schwefelsäure gelöst geben noch die Fluorescenz- 
reaktion. Dieselbe Versuchsreihe mit Natrium taurocholicum (Gehe & Co) 
angestellt, führt zum gleichen Ergebnis. Lösen wir 20mg Natrium 
Glykocholicum in 10cem konzentrierter Schwefelsäure, so ist die Ver- 
dünnungsgrenze bei 1/2500 statt 1/2400, bei 60mg Natrium glykocholi- 
cum auf 1Occm konzentrierte Schwefelsäure Verdünnungsgrenze 1/7000 
statt 1/7200, das sind Differenzen die für die klinische Anwendung 
belanglos sind. 

Aus den Versuchen geht hervor, daß mit der Fluorescenzreaktion 
sehr kleine Mengen von Gallensäuren nachzuweisen sind, daß Glykochol- 
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säure und Taurocholsäure die gleiche Verdünnungsgrenze geben (wie 


u u gen 


_ auch theoretisch wahrscheinlich war, da die Cholsäure damit nach- 
gewiesen wird) und daß die Reaktion mit einer für klinische Zwecke hin- 


‚ reichenden Genauigkeit quantitativ verläuft. 


Für die Ausführung der Reaktion versuchte ich zuerst die gallensauren 


' Salze aus dem Duodenalsaft zu isolieren, und dann die Fluorescenzprobe 


anzustellen. Das hat sich aber aus naheliegenden Gründen nicht be- 


' währt. Das Verfahren war zu kompliziert und die Menge der erhaltenen 


Gallensalze war so klein, daß die Fluorescenzprobe nur bis zu geringer 
Verdünnung positiv war. Etwas besser wurde das Resultat, als ich 
den unveränderten Duodenalsaft mit Schwefelsäure versetzte. Aber 
auch hier war die Verdünnungszahl noch gering (im normalen Duodenal- 


‚ saft 1/200—1/800), wahrscheinlich wohl, weil die Schwefelsäure zu sehr 
- verdünnt wurde und dann nicht mehr die volle Fluorescenz zustande 
"kam. Ich ging dann dazu über den Duodenalsaft mit der zehnfachen 


Menge 95% Alkohol zu versetzen, es fielen Mucin und Eiweiß aus. 
Nach Filtration wurde der Rückstand mit siedendem Alkohol mehrfach 


; extrahiert, Filtrat und sämtliche Extrakte vereinigt und auf dem Wasser- 
bad eingedampft. Der dabei erhaltene gelbliche Rückstand wird jetzt 


mit konzentrierter Schwefelsäure aufgenommen. Der Rückstand löst 
"sich unter Aufsteigen von Gasblasen zu einer rotgelben, oder bei An- 
_ wesenheit von viel Bilirubin, zu einer dunkelgrünen Flüssigkeit auf. 
Nach vollständiger Lösung Überführen in ein kleines Reagensglas. 
Sind viel gallensaure Salze vorhanden, ist schon unmittelbar nach der 
Lösung deutliche Fluorescenz sichtbar. Die Lösung bleibt 24 Stunden 
- stehen, bis dahin hat sich die volle Fluorescenz entwickelt. Es war noch 
zu untersuchen, wie oft eine Extraktion mit siedendem Alkohol nötig 
ist, um keine Fluorescenz mehr zu erhalten. Bei Duodenalsaft genügt 
im allgemeinen eine dreimalige Extraktion. Die 4. verarbeitete Ex- 
traktionsflüssigkeit gibt dann keine Fluorescenzreaktion mehr. Nur 
bei Leichen-Blasengalle mit sehr viel gallensauren Salzen mußten wir 
öfter extrahieren. In der 4. Extraktion war noch in 1/100 Verdünnung 


eine positive Reaktion sichtbar. 


Die Ausführung der Methode zur quantitativen Schätzung der Gallensäuren 
im Duodenalsaft und in der Galle. 

2cem Duodenalsaft (oder bei Blasengalle Iccm) werden mit 18ccm 
 95proz. Alkohol versetzt. Die Mucin- und Eiweißfällung wird abfiltriert. 
. Der Filterrückstand dreimal mit 8—10cem siedendem Alkohol extrahiert, 
' Filtrat und Extrakte in einer Porzellanschale vereinigt und auf dem 
Wasserbad eingedampft. Nach Abkühlen wird der Rückstand durch 
Zufügen von 4ccm konzentrierter Schwefelsäure gelöst!), die Lösung in 


! 1) Diese Lösung stellt 1/, Verdünnung dar. 
6* 
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ein Reagensglas gebracht und 24 Stunden stehengelassen. Dann Auf- 
stellung einer Verdünnungsreihe zur Feststellung der Fluorescenzgrenze 
Verdünnungsflüssigkeit konzentrierte Schwefelsäure. Zuerst wird die 
Fluorescenzgrenze in großen Zwischenräumen 1/10, 1/100, 1/1000 
Verdünnung usw. aufgesucht, dann bestimmen von Zwischenwerten. 
Ablesen nach 5—10 Min. im Dunkelkasten nach Adler. Berechnung der 
Gallensäurewerte nach nebenstehender Tabelle in mg auf 100ccm 
Untersuchungsmaterial. 














Gallensäuren- Verdünnungs “ 
Raun n Hüssigkeit en Verdünnung mg/% 
1/100 Verdünnung 
2,0 — 1: 100 8,33 
1,33 0,67 1: 150 12,5 
1,0 1,0 1: 200 16,6 
0,8 1,2 1: 250 20,8 
0,65 1,35 1: 300 25,0 
0,5 1,5 1: 400 33,3 
0,4 1,6 1 : 500 41,7 
0,33 1,67 1: 600 50,0 
0,29 1,1 1: 700 58,3 
0,25 1,75 1: 800 66,6 
0,22 1,78 1: 900 75,0 
0,2 1,8 1: 1000 83,3 
1/1000 Verdünnung 
2,0 — 1: 1000 83,3 
1,68 0,32 1 : 1200 100,0 
1,43 0,57 1: 1400 116,6 
1,25 0,75 1 : 1600 133,3 
1,11 0,89 1: 1800 150,0 
1,0 1,0 1 : 2000 166,6 
0,8 1,2 1 : 2500 208,3 
0,65 1,35 1 : 3000 250,0 
0,5 1,5 1 : 4000 333,3 
usw. 
Einige Resultate in Duodenalsaft und Galle: 
1. Normaler Duodenalsaft ...... . 7 We Fer 166,6 mg/% 
2. $ ee 166,6 mg/% 
3. 5 N u 166,6 mg/% 
4. ‚2 ae 833,3 mg/% 
d. 7 Es E- 116,6 mg/% 
6. leterus'catarchalia!. , 2 2 2 nr. 200... ME 50,0 mg/% 
IR NOLTE ER SE 2 Fi 33,3 mg/% 
8. Mechanlscher Ikterus bei Lebercarcinom (Duodenalsaft goldgelb) 666,6 mg/% 
9. Leichenblasengalle, 1!/,jähr. Kind, Masern-Bronchopneumonie 
(Galle ganz farblos)". „0 0.2 000. 0.02 8,33 mg/% |) 
10. Leichenblasengalle (chronische Pneumonie) . . . 2.2.2... 2500,0mg/% 


Versuche, die Methode für eine Bestimmung im Blutserum, Urin und Stuhl 
auszubauen, sind im Gange. 





Über den Gallensäurestoffwechsel. 85 


Literatur. 


18 1) Adler, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 138. — ?) Beth, Wien. Arch. f. inn. Med. 2. 
1. — %) Borchardt, Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 20. — ?) Borchardt, Klin. 
, Wochenschr. 1923, Nr. 11. — °) Brule, Garbane et Le Galla Salle, Rev. de chir. 
'' 1914, Nr. 6. (Kongr.-Zentralbl. 11.) — $) C'habrol und Benard, Gaz. des höp. civ. 


| et milit. 94, Nr. 28 (Kongr.-Zentralbl. 21). — ?) Doumer, Ann. de med. 10, Nr. 1. 





1921 (Kongr.-Zentralbl. 20). — °?) Eppinger, Hepatolienale Erkrankungen. — 
' ®) Fischler, Physiologie und Pathologie der Leber. (Verlag Springer 1925). — 
10) Gilbert, Chabrol und Benard, Cpt. rend. des seances de la soc. de biol. 83 (Kongr. 
Zentralbl. 1%). — !!) Hammarsten, Physiol. Chemie. — 12) Herzfeld und Haemmerli, 
' Schweiz. med. Wochenschr. 1925, Nr. 7. — 13) Herzfeld und Haemmerli, Schweiz. 
med. Wochenschr. 1924, Nr. 6. — 1%) Labbe, Doumer und Deglande, Ann. de med. 
. 15 (Kongr.-Zentralbl. 35). — 1°) Lepehne, Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 41. — 
16) Meillere, Journ. de pharmacie et de chim. 25, Nr. 10 (Kongr.-Zentralbl. 25). — 
, 17) Müller, H., Schweiz. med. Wochenschr. 1921, Nr. 36. — 18) Müller, H., Schweiz. 
[: med. Wochenschr. 1922, Nr. 5. — 19) Müller jun., Klin. Wochenschr. 1924, Nr. 11. 
- — 20) Rosenthal und v. Falkenhausen, Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. 98. 


Über den Blutdruck im Hochgebirge. 


Von 
Marguerite Großmann. 


(Aus dem Institut für Hochgebirgsphysiologie und Tuberkuloseforschung in 
Davos. — Direktor: Prof. A. Loewy.) 


(Eingegangen am 11. Mai 1925). 


Über den Blutdruck in mittleren Höhen (1550 m) ist wenig Sicheres 
bekannt. Während man früher annahm, daß er von den Blutdruck- 
werten im Tiefland kaum abweiche, eine Anschauung, zu der man ins- 
besondere durch Untersuchungen im Engadin gekommen war, mußte 
man später feststellen, daß doch nicht unbeträchtliche Differenzen vor- 
kommen können. 

Wenn auch der von Peters und Bullock angegebene Befund, wonach 
in 2000 m Höhe bei allen, Gesunden und Kranken, der Blutdruck gegen- 
über den Tieflandwerten gesteigert sei, von anderer Seite keine Be- 
stätigung erfahren hat, so hat sich andererseits doch ergeben, daß unter 
bestimmten Bedingungen Steigerungen des Blutdruckes zum Teil 
beträchtlicher Natur vorkommen können. 

Ein Überblick der in der Literatur vorkommenden Werte ergibt 
im einzelnen folgendes: | 

Veraguth (Le Climat de la haute Engadine pendant l’acelimatisation. 
These de Paris, 1887) fand an 10 Personen beim Übergang aus Zürich 
eine mäßige Senkung des Blutdruckes (von im Mittel Ilmm Hg), später 
ein Wiederansteigen desselben. Dagegen konnte Burckhardt bei Kranken 
mit sehr niedrigen Blutdruckwerten beim Übergang von Basel nach 
Davos eine Steigerung des Blutdruckes feststellen, welche später wieder " 
zurückging. Mosso konnte an Bergsoldaten bis auf 4560m Höhe keine’ 
Steigerung feststellen (A. Mosso, Der Mensch auf den Hochalpen, |" 
Leipzig 1899). Durig und seine Mitarbeiter fanden auf 3000m und ' 
4560m eine ganz mäßige Steigerung (Durig-Kolmer- Raimer- Reichel- " 
Caspari: Physiologische Ergebnisse der im Jahre 1906 durchgeführten 
Monte Rosa-Expedition, Denkschr. d. mathemat.-naturwissensch. 
Klasse d. Kaiserl. Akad. d. Wissensch. Bd. 86, Wien 1909). Stäubli 
fand in St. Moritz unter 10 Gesunden während eines längeren Höhen- 
aufenthaltes keine wesentliche Blutdruckänderung außer in einem Falle ' 
eine allmähliche Steigerung von 15mm Hg (C. Stäubli, Über den physiolo- |" 
gischen Einfluß des Höhenklimas auf den Menschen, Ober-Engadin. 
med. Festschr. 1910 und Zeitschr. f. Balneologie usw. 3. Jahrg. 1910/11 
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Nr. 19—23). Ferner untersuchte Stäubli 21 Patienten in St. Moritz, 
von denen er 9 als Hypertoniker bezeichnet, von denen aber nur 5 
diesen Namen verdienen (mit einem systolischen Blutdruck von 184, 
170 und 160mm Hg), während die andern keine sind (ein Fall mit 
147mm Hg, die andern alle unter 140mm Hg). Dabei fand er unter 
diesen 21 Fällen 14 mal, also in 66%, ein allmähliches Sinken des Blut- 
druckes im Laufe eines Höhenaufenthaltes von wenigen Wochen bis 
Monaten, und zwar einen Höchstabfall von 44mm Hg und einen ge- 
ringsten von 8mm Hg (im Mittel von 24mm Hg), so daß am Ende des 
Höhenaufenthaltes der systolische Druck bei einem einzigen 140 mm 
Hg betrug, bei allen andern unter 140 mm Hg (die extremen Werte 138 
und 105 mm Hg). Bei diesen Blutdrucksenkungen handelte es sich meist 
um ältere Leute (von 34—70 Jahren). Ferner fand er unter 4 Patienten 
3 mal eine leichte Senkung des Blutdruckes bei der Ankunft in St. Moritz 
gegenüber Zürich, Imal eine Steigerung von 13mm Hg in St. Moritz 
gegenüber Zürich, wobei in diesem Falle der Blutdruck nachher in St. 
Moritz ziemlich konstant blieb. Unter 21 Fällen fand er 5mal ein 
Konstantbleiben des Blutdruckes im Laufe des Höhenaufenthaltes, 
2 mal ein leichtes Ansteigen des Blutdruckes (©. Stäubli, Kasuistische 
Beiträge zur Kenntnis der Wirkung des Hochgebirgsklimas, Ober- 
Engadin. med. Festschr. 1910 u. Zeitschr. f. Balneologie usw. 3. Jahrg. 
1910/11, Nr. 11). 

Über die Angaben von Peters und Bullock (Arch. of int. med. Bd. 12, 
S. 456, 1913), wonach eine ausnahmslose Steigerung des Blutdruckes 
gegenüber dem Tiefland bestehen sollte, ist bereits vorstehend ge- 
sprochen worden. 

Entsprechend all diesen Erfahrungen hat ZLoewy im Handbuch für 
Balneologie usw. Bd. 3, 1924 noch den Standpunkt vertreten, daß das 
Höhenklima selbst bei beginnendem Sauerstoffmangel, ebenso wie eine 
nicht übertriebene Luftverdünnung, ohne wesentlichen Einfluß auf den 
Blutdruck sei. 

Demgegenüber konnte Lüscher in neuerer Zeit bei 3 eben aus dem 
Tiefland mit der Bahn auf das Jungfraujoch hinaufgelangten Personen 
eine Blutdrucksteigerung feststellen, und zwar eine geringe bei einem 
jüngeren Manne (28 Jahre), eine von 15mm Hg bei einem älteren Berg- 
führer (58 Jahre) und eine von 45mm Hg bei einem älteren Berner 
Arzte (58 Jahre). (E. Lüscher, Über den Kreislauf auf der Station 
Jungfraujoch, Schweiz. med. Wochenschr. 1923, Nr. 21). 

Die neuesten Untersuchungen von Loewy an 6 Tiefländern und einem 
Davoser (A. Loewy, Beiträge zur Physiologie des Höhenklimas, Pflügers 
Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, 1925) ergaben in Davos (1550 m) bei 
Körperruhe für zwei junge Ärzte keine Veränderung gegenüber dem Tief- 
land, an einem dritten eine mäßige Steigerung, an einem vierten eine 
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erhebliche Steigerung (von 30 mm Hg); eine besonders hohe (bis auf 
190mm Hg) an Zoewy selbst auf Muottas Muraigl (2460m). Auf dem 
Jungfraujoch (3460m) fand er den Blutdruck bei zweien unverändert 
gegenüber den Tieflandwerten, bei den übrigen erhöht, und zwar bei 
vieren beträchtlich (die meisten der von Loewy gefundenen Werte sind 
mit in die folgenden Tabellen aufgenommen). 

Während man früher für die Wirkungen des Höhenklimas, wie sie 
schon in mittleren Höhen (1550 m) zu beobachten sind, wie z. B. die Zu- 
nahme des Atemvolumens, an einen Sauerstoffmangel dachte, ließ man 
diese Anschauung in der letzten Zeit wieder fallen, indem man annahm, 
daß bis zu einer Höhe von 3000 m die Sauerstoffzufuhr in der Ruhe eine 
genügende sei, so daß man für die Zunahme der Atemgröße in mittleren 
Höhen nach anderen Gründen suchte, und auch Loewy vertrat in seiner 
Darstellung über die Ursachen der Atemsteigerung im Hochgebirge im 
Handbuch für Balneologie usw. Bd. 3, 1924 noch den Standpunkt, 
daß die Sauerstoffzufuhr in mittleren Höhen eine genügende sei. Die 
Ursache der Steigerung der Atemgröße (Atemvolumen pro Minute) 
sollte nach Loewy für die verschiedenen Höhenlagen verschieden sein. 
In Monte Rosa-Höhe (4560 m) nahm er Sauerstoffmangel an, der als 
Atemreiz wirke. In den mittleren Höhen komme Sauerstoffmangel 
nicht in Betracht, hier könne es sich überhaupt nicht um eine auto- 
matische Wirkung des Atemzentrums handeln, weil für diese nur Kohlen- 
säurereiz in Frage käme, die Kohlensäurespannung aber in der Höhe, 
wo Atemsteigerung vorliege, vermindert sei. Loewy nahm für mittlere 
Höhen besondere Reize an, die erregend auf die Atmung wirken sollten, 
und zwar Reize, die von der Haut und den Sinnesorganen reflektorisch 
auf das Atemzentrum wirken sollten. Diese Reize wären Strahlung, 
niedrige Temperatur, starke Luftbewegung. Die Verdünnung der Luft 
könne nicht maßgebend sein, solange sie nicht zu Sauerstoffmangel 
führe, indem Untersuchungen im pneumatischen Kabinett gezeigt 
hätten, daß das Atemvolumen konstant bleibe bis zu Verdünnungen, 
die zu deutlichen Erscheinungen des Sauerstoffmangels führten. In 
mittleren Höhen sei das Blut noch so weit mit Sauerstoff gesättigt, 
wie die Dissoziationskurve des Oxyhämoglobins ergebe, daß das Atem- 
zentrum noch keinen Mangel an Sauerstoff leide. 

Dieselben Überlegungen, wie für die Änderung der Atmung in mitt- 
leren Höhen, kann man auch für das Verhalten des Blutdruckes in 
diesen Höhen gelten lassen, indem man annimmt, daß die die Blutdruck- 
verhältnisse beherrschenden Zentren hier gleichfalls noch nicht Sauer- 
stoffmangel leiden und noch nicht durch Sauerstoffmangel erregt werden 
können, und man kann das um so eher, als, wie noch später besprochen 
werden wird, die vasomotorischen Apparate weniger leicht auf Sauer- 
stoffmangel ansprechen als das Atemzentrum. 
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- Gegenüber diesen theoretischen Erwägungen ließe sich auf experi- 
mentellem Wege eine Entscheidung darüber herbeiführen, ob man 
‘schon in mittleren Höhen einen Sauerstoffmangel annehmen kann, 
dadurch, daß man in diesen Höhen Sauerstoff durch die Atmung zuführte 
und feststellte, ob und welche Änderungen in den beobachteten Höhen- 
symptomen einträten. 

In einer Reihe derart ausgeführter Untersuchungen hat Loewy 
an einigen Mitarbeitern gefunden, daß es in der Tat gelingt, die auf- 
getretenen Höhensymptome durch Sauerstoffatmung rückgängig zu 
machen. Der Schluß liegt nahe, einen gewissen Grad lokalen Sauer- 
stoffmangels im Atemzentrum schon in mittleren Höhen anzunehmen, 
der zugleich mit seinen Wirkungen durch Sauerstoffzufuhr beseitigt wird. 

Analog diesen Versuchen kam Loewy dazu, die in Steigerung des 
Blutdruckes sich äußernden Blutdruckänderungen im Höhenklima 
gleichfalls auf Sauerstoffmangel, und zwar diesmal im Vasomotoren- 
zentrum, zurückzuführen. Auch sie müßten also durch Sauerstoff- 
atmung beseitigt werden können. Die bisberigen Versuche, die Loewy 
an einigen wenigen Mitarbeitern ausgeführt hat, entsprechen dieser 
Vorstellung, indem da, wo Blutdrucksteigerungen beim Übergang ins 
Höhenklima auftraten, diese durch Sauerstoffatmung zum Verschwinden 
gebracht werden konnten. Die betreffenden von Loewy ermittelten 
Werte werden in den folgenden Tabellen mit aufgeführt werden. 

Die wenigen Versuche von Loewy ergeben nur das Grundsätzliche 
der Frage. Es war aber weiter zu untersuchen, wie sich die gefundenen 
individuellen Unterschiede erklären ließen. Solche Unterschiede 
bestehen, wie im folgenden des näheren ausgeführt werden wird, einer- 
seits hinsichtlich des Alters der Untersuchten, andererseits hinsichtlich 
der Akklimatisierung an das Höhenklima. Im letzteren Falle wäre also 
zu scheiden zwischen Personen, die unmittelbar nach dem Aufsuchen des 
Höhenklimas zur Untersuchung kommen, und solchen, die bereits 
längere Zeit im Höhenklima leben oder die im Hochgebirge geboren sind. 

Zu diesen gesunde Menschen betreffenden Gesichtspunkten käme 
dann noch die Berücksichtigung krankhafter Zustände, insbesondere 
solcher, die zu Sauerstoffmangel im Körper führen, also anämische 
Zustände, Lungenerkrankungen und Zirkulationsstörungen. 

Von diesen Gesichtspunkten aus sind die Untersuchungen ausgeführt 
worden, deren Resultate im nachfolgenden wiedergegeben werden. 

Die nachfolgenden Tabellen betreffen 44 Untersuchte, wobei ein 
großer Teil der Werte mir liebenswürdigerweise von Herrn Prof. Loewy 
überlassen wurde!). Der Blutdruck wurde in der Ruhe gemessen, 


1) Ich möchte Herrn Prof. Loewy an dieser Stelle noch ganz besonders danken 
für die wertvolle Unterstützung und die freundlichen Ratschläge, die er mir zuteil 
werden ließ, sowie für die Gastfreundschaft in seinem Institut. 
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Unter 40 Jahren. 
































Davos (1550 m) | Einheimischer 


= 5 Blutdruck in mm Hg Ort der 
Nr. Name =E SET MON init 0, Untersuchung 
1 H.M. 15 99/40—42 101/42 5 Min. O, 
2 Frl. A. 21 101/70 101/74 3 Min. O, Davos 
öl HerrC. [24 92/46 88/44 3 Min. O, Davos 
90/45 8Min. O, Davos 
4 Frl. B. 25 89/51 83/55 3 Min. O, Davos 
5 Herr Dr. K. | 27 123/60 120/62 3 Min. O, Davos 
119/73 8Min. O, Davos 
6 Herr Dr. P. |29 101/58 100/62 3 Min. O, Davos 
14 ERTLIR.E DD 88/59 88/60 3 Min. O, Davos 
8| Her CO. |34 98 — Davos 
148/112 132/110 Jungfraujoch 
(3460 m) 
9| Herr G |21 99/63 95/61 3Min. O, Davos 
10|| Herr K. G. | 27 105/69 104/70 3 Min. O, Davos 
| 105/64 8 Min. O, Davos 
il Herr H. |28 109/61 107/61 3 Min. O, Davos 
12 | Herr Dr. W.| 28 119/83 121/89 3 Min. O, Davos 
134 Rran Hal 85/58 83/57 3 Min. O, Davos 
14| Frau N. |35 94 _ Basel 
98 — Davos 
15| Herr N. |38 119 — Basel 
98 — Davos 
16) SEN. 921 90/48 78/47 3 Min. O, Davos 
17 Frau Prof. St.| 31 108/68 87/70 4Min. O, Davos 
101/70 95/72 4 Min. 0, Davos 
18 \Herr Prof. St. 35 1239/78 1105/83 4Min. O, Davos 
121/81 122/85 3 Min. O, Davos 
19 |Herr Dr. H.S.| 25 116/78 Zürich 
144/90 Jungfraujoch 
137/87 Jungfraujoch 
176 126 Jungfraujoch 
20 | Herr Dr. C. |25 | 195—107/64 Zürich‘ 
128/72 Jungfraujoch 
121118 Jungfraujoch 
105/70 102/74 Jungfraujoch 
21 | Herr Dr. B. |25 115/75 Göttingen 
108/70 93/65 Jungfraujoch 
148/84 n. Arbeit 126/86 n. Arbeit! Jungfraujoch 
22 | Herr Dr. W.| 27 90—95 Berlin 
88/56 84/57 Jungfraujoch 














116/61 n. Arbeit 





107/61 n. Arbeit 





Jungfraujoch 
















Dauer des Aufentl 


5 Monate 
4 Monate 
4 Monate 
4 Jahre (Lungen 
Phrenicusexeir 
11 Monate 
11 Monate 
9 Monate 
10 Jahre 
Einheimischer 
24 Stunden 


23 Stunden 
1 Tag 

1 Tag 

4 Tage 

1 Tag 

2 Tage 





tes Befinden) 
2'/, Wochen 


bluten, 
schlecht) 
3'/s Wochen 
4°/, Stunden 
6 Stunden 
24 Stunden 
4°/, Stunden 
6 Stunden 
24 Stunden 


2 Stunden 





| 2 Stunden 
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Tabelle 2. Über 40 Jahre. 
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Frau Sch. 
Herr Dr. B. 


ll Frau E. G. 


Frau G. 
Herr G. FE. 
Herr St. 


Krar K, 


Frau Prof.N. 


| Hrau Dr. P. 


Herr D.D. 
Herr 0.G. 


Herr Prof. H. 


l Herr Dr. A. 


Horr F, 


Frau L. 


Herr Prof.N. 


Frau Dr. P. 




















= 8 Blutdruck in mm Hg Ort der 
=E Er ES Untersuchung Dauer des Aufenthaltes 
44 126 Bukarest vor 2 Jahren 
124/84 123/85 3 Min. O0, Davos 2 Monate 
45 104/69 103/72 8Min. O, Davos Einheimische 
49 140/95 139/96 5 Min. O, Davos seit Jahren 
52 116/96 Davos 10 Jahre 
U 99/51 99/51 3 Min. O, Davos Einheimische 
59 112/70 112/68 3 Min. O, Davos 1!/, Monate 
61 124/61 125/61 Davos Einheimischer 
62 145/87 135/93 5 Min. O0, Berlin 
130/97 8Min. O, Berlin 
182 nach Emporsteig. in 2. Stock Davos 2 Jahre 
172 nach 10 Min. Ruhe 
160 2 Min. O, Davos 2 Jahre 
150 4Min. O, Davos 2 Jahre 
155 nach längerer Körperruhe Davos 2 Jahre 
190/110 Muottas Muraigl 
(2460 m) 
176/89 135 Jungfraujoch | 2 Stunden 
66| 134/74 135/80 3 Min. O, Davos | Einheimische 
41| 108 palpator. |108 palp. 4Min.O, Davos 15 Stunden 
114/89 114/97 4 Min. O,| Muottas Muraigl 1 Std. (seit 1 Woche 
in Davos) 
49 98/70 98/65 3 Min. O, Davos 2 Tage 
64 115/75 Davos 2 Tage 
64 115/64 113/66 3 Min. O, Davos 3 Wochen 
115/70 6 Min. O, Davos 3 Wochen 
60 151/88 151/90 3 Min. O, Davos 1 Tag 
151/91 7 Min. O, Davos 1 Tag 
41 131/75 98/78 3 Min. O, Davos 23 Stunden 
46 120 Berlin F 
116/59 107/75/63 Davos 1 Tag 
51 110—117 Hamburg — 
103/85/67 97/67 4 Min. O, Davos 2—3 Wochen (sub- 
jektivWohlbefind.) 
48 112/66 118/74 4 Min. O, Davos 15 Stunden 
102/72 92/70 4 Min. O, |Muottas Muraigl | 1 Std. (seit 1 Woche 
in Davos) 
44 150/84 142/92 4 Min. O, Davos 20 Stunden 
126/91 118/89 4 Min. O, Davos 6 Tage 
114/75 114/78 3 Min. O, Davos 2 Wochen | 
127/77 126/82 4 Min. O,| Muottas Muraigl| 1?/, Stunden (seit 
16 Tagen in Davos) 
100/73 98/77 3 Min. O, Davos 20 Tage 
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Tabelle 2. Über 40 Jahre. (Fortsetzung.) 



































=; Blutdruck in mm Hg 1 
u Name s: Men | Aus Be re R Dauer des Aufenthalte 
20 | Herr Dr. P. | 52 152/94 142/94 4 Min. O, Davos ® Stunden 
136—139—146/93 |138/91 4 Min. O, Davos 5 Tage 
144/82 136/86 3 Min. O, Davos 2 Wochen | 
168/89 158/100 4Min. O, Muottas Muraigl | 1'/, Stunden (seit 
16 Tagen in Davo: 
145/82 139/86 3 Min. O, Davos 20 Tage 
zit Herrin ds 160 Hamburg 
180 u 5Min. O, Davos 2 Wochen 
133/90 14/80 5 Min. O, Davos 3Y/, Wocheu 
150/115/102 vor: 4 Min. OÖ, Davos 5 Wochen 
| 137/98 5 Min. O, Davos 5 Wochen 
133/97 6 Min. O, Davos 5 Wochen 
151/95/81 142/84 3 Min. OÖ, Davos 6 Wochen 
| 138/91 5 Min. O, Davos 6 Wochen 
22 Frau v. A. |66 140/85 125/80 4Min. O,), Utrecht 
| 140/83 122/81 3 Min. O, Davos 2 Tage (Schlaf un 
subjektiv gut) 








nachdem der zu Untersuchende 20 Min. gesessen hatte, um eine Blut- 
drucksteigerung infolge körperlicher Anstrengung (Weg zum Institut 
und Treppensteigen) auszuschalten. Die beiden Zahlen geben den 
maximalen (systolischen) und minimalen (diastolischen) Wert an; in 
den Fällen, in denen noch eine dritte Zahl steht, bedeutet diese das 
Maximum des gehörten Tones, d. h. den Wert, bei dem er am lautesten 
gehört wurde vermittelst der Auskultation der a. cubitalis (Apparat 
von Riva-Rocei, v. Recklinghausensche Manschette von 12cm Breite). 
Nachdem der Blutdruck in der Ruhe gemessen worden war, wurde der 
Einfluß der Sauerstoffatmung auf den Blutdruck untersucht. Es wurde 
so vorgegangen, daß der zu Untersuchende während 3—5 Min. Sauer- 
stoff aus einer Sauerstoffbombe atmete, die mit ca. 90% Sauerstoff 
vefüllt war, dann wurde der Blutdruck gemessen, während weiter 
Sauerstoff geatmet wurde, ev. wurde eine zweite nz vorge- 
nommen nach 6—8 Min. Sauerstoffatmung. 

Im ganzen wurden 44 Personen untersucht, davon in Davos (1550 m) 
40, auf Muottas Muraigl (2460 m) 5, auf dem Jungfraujoch (3460 m) 6. 

Von den Untersuchten waren unter 40 Jahren 22, über 40 Jahre 22. 


1. Die Wirkung der Höhe an sich: 
Bei den Untersuchten unter 40 Jahren in Höhe von Davos ist meist 
keine Steigerung anzunehmen, da die Werte an sich sehr niedrig liegen 
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(Ausnahmen Nr. 17 und 18, Tab. 1). Auf dem Jungfraujoch findet sich 
unter 5 Untersuchten 3mal eine Steigerung gegenüber dem Tiefland 
(Nr. 8, 19 und 20 Tab. 1). 

Bei den über 40 Jahre alten Personen wurden in Höhe von Davos 
nur bei einem Teil erhöhte Blutdruckwerte gefunden, aber doch in 
einem größeren Prozentsatz als bei den jüngeren, nämlich 4 mal unter 22 
(Nr. 8, 19, 20 und 21, Tab. 2) (Beispiele für Nichtsteigerung Nr. 16, 17 
und 22, Tab. 2). Auf Muottas Muraigl kommt 4mal unter 5 eine Stei- 
gerung gegenüber Davos zustande (Nr. 8, 10, 19 und 20, Tab. 2). Auf dem 
Jungfraujoch wurde hier nur 1 Fall untersucht, bei diesem besteht eine 
Steigerung gegenüber dem Tiefland (Nr. 8, Tab. 2). 

Diese Steigerungen sind nicht von vornherein als prognostisch un- 
günstig zu betrachten, wenn sie auch zeigen, daß der Blutdruck bei 
diesen Personen in der Höhe sich nicht unmittelbar nach dem Aufstieg 
den neuen Bedingungen anpaßt. Es zeigt sich nämlich, daß man wieder 
zwei Gruppen von Menschen unterscheiden muß, solche, bei denen der 
Blutdruck hoch bleibt und solche, bei denen er allmählich spontan mehr 
oder weniger absinkt. Für erstere ist ein Beispiel Nr. 8 in Tab. 2. 

Bei der 2. Gruppe kann ein spontaner Abfall evtl. bis zu den Tiefland- 
werten zustande kommen (Tab. 1, Nr. 17 und 18; Tab. 2, Nr. 19, 20 
und 21.) 

Diese Beobachtungen sind bereits früher von Stäubli gemacht 
worden (siehe Einleitung 8.87). Auch bei Stäubli bleiben die Werte zum 
Teil konstant (5 mal unter 21 Fällen) zum Teil abfallend (14 mal unter 21). 

Auch Burckhardt fand ein allmähliches Sinken des anfangs gestiegenen 
Blutdruckes bei Kranken in Davos. — 

Entsprechend dieser allmählichen Blutdrucksenkung bei vielen 
Neuankömmlingen zeigt sich, daß der Blutdruck bei den untersuchten 
Einheimischen überhaupt nicht die hohen Werte erreicht, wie man sie 
bei den Neuankömmlingen findet (Tab. 2 Nr. 2, 5, 7 und 9). — 

Auf welche Ursachen sind nun diese Steigerungen zurückzuführen ! 

Eine Erklärung wurde bisher nicht gegeben. Einblick in die Ursache 
der Steigerung gibt die Sauerstoffatmung. 

2. Die Wirkung der Sauerstoffatmung: 

Diese ist gleichfalls aus den Tab. 1 und 2 zu entnehmen. 

Unter den auf Tab. 1 verzeichneten Personen unter 40 Jahren sind 
8, welche seit Monaten oder Jahren in Davos leben oder einheimisch 
sind. Diese zeigen in Davos keine Blutdrucksteigerung gegenüber der 
Norm, der Blutdruck wird bei ihnen durch Sauerstoffatmung 
nicht oder nicht wesentlich beeinflußt (Nr. 1—B8). 

Dann kommen 7, die erst seit kurzem in Davos sind, und deren Blut- 
druck nicht erhöht ist gegenüber der Norm, bei zweien gegenüber dem 
Tiefland, er bleibt durch Sauerstoffatmung unbeeinflußt (Nr. 9 bis 15). 
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Bei 3 weiteren, die erst kurze Zeit in Davos sind, ist der Blutdruck 
nicht gegen den allgemeinen Mittelwert erhöht, zeigt aber trotzdem 
durch Sauerstoffatmung eine Senkung: Bei Nr. 16 wird er von 90/48 
auf 78/47 hinabgedrückt, trotzdem 90 schon an und für sich ein niedriger 
Wert ist. Bei Nr. 17 ist er 4 Tage nach der Ankunft in Davos 108/68 
und geht durch Sauerstoffatmung auf 87/70 hinab. Nach einem Aufent- 
halt von 2!/, Wochen ist er etwas gesunken auf 101/70 und geht durch 
Sauerstoff auf 95/72 hinunter. Bei Nr. 18 ist er 4 Tage nach der Ankunft 
in Davos 129/78 und geht durch Sauerstoff auf 105/83 hinunter. Nach 
einem 31/, wöchentlichen Aufenthalt ist er auf 121/81 gesunken und geht 
durch Sauerstoff nicht mehr hinunter. 

Ferner zeigt die Tab. 1 noch 5 Untersuchungen auf dem Jungfraujoch 
(erschienen in Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 207, 1925, Beiträge 
zur Physiologie des Höhenklimas von A. Loewy): Bei Nr. 19 ist der 
Blutdruck auf dem Jungfraujoch (3460 m) bedeutend gesteigert gegen- 
über dem Tiefland, und zwar ist das Maximum der Blutdrucksteigerung 
24 Stunden nach der Ankunft auf dem Jungfraujoch 176 gegenüber 
116/78 in Zürich. Durch Sauerstoffatmung geht der Blutdruck von 176 
auf 126 hinab. 

Bei Nr. 20 ist der Blutdruck auf dem Jungfraujoch etwas gesteigert 
gegenüber dem Tiefland, nämlich 128/72 gegenüber 105—107/64 in 
Zürich, hier ist das Maximum der Steigerung 4?/, Stunden nach der 
Ankunft; nach 24 Stunden ist der Blutdruck nicht mehr gesteigert 
gegenüber dem Tiefland und geht durch Sauerstoffatmung ganz wenig 
hinunter (von 105/70 auf 102/74). 

Bei Nr. 21 und 22 besteht auf dem Jungfraujoch gegenüber dem 
Tiefland keine Blutdrucksteigerung, im Gegenteil ist der Blutdruck 
hier auf dem Jungfraujoch etwas niedriger als im Tiefland: Nr. 21, 
108/70 gegenüber 115/75 in Göttingen, wird durch Sauerstoffatmung 
etwas hinabgedrückt auf 93/65. Dagegen wurde hier der Blutdruck 
nach körperlicher Arbeit gemessen, wobei er auf dem Jungfraujoch auf 
148/84 hinaufging, durch Sauerstoffatmung fand eine Senkung auf 
126/86 statt. Ebenso bei Nr. 22, bei dem der Blutdruck auf dem Jungfrau- 
joch bei Körperruhe gegenüber Berlin etwas herabgesetzt war und durch 
Sauerstoffatmung kaum hinunterging, erfolgte durch Arbeit eine Blut- 
drucksteigerung auf 116/61, die durch Sauerstoffatmung auf 107/61 
zurückging. 

Endlich bei Nr. 8 ist der Blutdruck auf dem Jungfraujoch auf 
148/112 gestiegen gegenüber 98 in Davos (Einheimischer), durch Sauer- 
stoffatmung geht er auf 132/110 hinab. 

Bei Nr. 15 ist der Blutdruck in Davos gegenüber Basel erniedrigt; 
auch bei Nr. 21 und 22 besteht auf dem Jungfraujoch eine Blutdruck- 
erniedrigung gegenüber dem Tiefland (Göttingen und Berlin). 
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Es ergibt sich aus der Tab. 1, daß bei Leuten unter 40 Jahren, die 
seit längerer Zeit in Davos sind (Monate und Jahre oder Einheimische), 
_ der Blutdruck in Davos gegenüber dem allgemeinen Mittelwert nicht 
_ erhöht ist und durch Sauerstoff nicht oder nicht wesentlich beeinflußt 
wird (Nr. 1—8, Tab. 1). Bei gesunden Leuten unter 40 J ahren, die erst 
seit kurzem (wenige Tage bis Wochen) in Davos sind und deren Blut- 
_ druck gegen die Norm nicht erhöht ist, wird er durch Sauerstoffatmung 
nicht beeinflußt (Nr. 9—13, Tab. 1), oder er wird durch sie herabgesetzt 
(Nr. 16—18, Tab.1). Auch da, wo der Blutdruck in Davos in den 
ersten Tagen des Aufenthaltes nicht besonders hoch ist, kann er im 
Laufe der nächsten Zeit spontan etwas sinken (Nr. 17 und 18, -Tab. 1). 
Da, wo der Blutdruck auf dem Jungfraujoch gesteigert ist gegenüber 
dem Tiefland, geht er durch Sauerstoffatmung bedeutend zurück (wenn 
auch nicht bis auf den Tieflandwert) (Nr. 8 und 19, Tab. 1), da, wo er 
auf dem Jungfraujoch nicht gesteigert ist gegenüber dem Tiefland, geht 
er durch Sauerstoffatmung auch etwas hinunter (Nr. 21, Tab. 1); bei 
durch Arbeit erhöhtem Blutdruck bewirkt hier Sauerstoffatmung eine 
stärkere Senkung (Nr. 21 und 22, Tab. 1). 

Unter den auf Tab. 2 verzeichneten Personen über 40 Jahren (alles 
Herzgesunde) sind 9, die seit Monaten oder Jahren in Davos leben oder 
einheimisch sind. Bei Nr. 1 ist der Blutdruck nicht erhöht gegenüber 
dem Tiefland (124/84 in Davos gegenüber 126 in Bukarest) und wird 
durch Sauerstoffatmung nicht beeinflußt (bleibt auf 123/85). 

Nr. 2,5,7 und 9sind vier Einheimische mit einem auffallend niedrigen 
Blutdruck (104/69, 99/51, 124/61 und 134/74, 66 Jahre), der bei Sauer- 
stoffatmung unverändert bleibt. 

Ebenso haben Nr. 4 und 6 einen niedrigen Blutdruck (116/96 und 
112/70), der durch Sauerstoff nicht hinuntergeht (Nr. 6 bleibt auf 112 /68). 

Bei Nr.3 ist der Blutdruck 140/95, wird aber durch Sauerstoff 
nicht beeinflußt (bleibt dabei auf 139/96). 

Bei Nr.8 (62 Jahre) ist der Blutdruck in Davos gegenüber dem 
Tiefland erhöht, 155 bei längerer Ruhe gegenüber 145/87 in Berlin, 
geht durch Sauerstoffatmung hinunter bis auf 150 (nicht ganz bis zum 
Tieflandwert), während er in Berlin durch Sauerstoffatmung. bis auf 
130/97 hinuntergebracht werden kann. Auf Muottas Muraigl ist der 
Blutdruck hier sehr stark erhöht (190/110). Auch auf dem J ungfraujoch 
besteht eine beträchtliche Steigerung (176/89, 2Stunden nach der An- 
kunft), die durch Sauerstoffatmung bis auf 135 zurückgeht, also unter 
den Tieflandwert. 

Die übrigen sind alle vom Tiefland frisch Heraufgekommene. 

Darunter sind 4, die in Davos keinen gegen die Norm erhöhten 
Blutdruck haben (Nr. 10—13), er wird durch Sauerstoff nicht beeinflußt. 
Bei Nr. 10 ist der Blutdruck auf Muottas Muraigl (2460 m) gegenüber 
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Davos etwas erhöht (114/89 gegenüber 108), wird aber durch Sauerstoff | 


nicht beeinflußt. 

Bei einem fünften (Nr. 14, 60 Jahre) ist der Blutdruck in Davos zwar 
hoch (151/88), geht aber durch Sauerstoff nicht hinunter. 

Bei den übrigen 8, die erst seit kurzem in Davos sind, ist der Blutdruck 
verschieden, zum Teil erhöht, zum Teil nicht erhöht (bei zweien, Nr. 16 
und 17, ist er sogar gegenüber dem Tiefland erniedrigt: Nr. 16 116/59 
in Davos gegenüber 120 in Berlin, Nr. 17 103/67 in Davos gegenüber 
110—117 in Hamburg), bei allen 8 hat Sauerstoffatmung eine Blutdruck- 
senkung zur Folge (Nr. 15—22). 

Bei Nr. 16, 17 und 18 ist der Blutdruck in Davos nicht gesteigert 
(bei Nr. 16 und 17 im Gegenteil niedriger als im Tiefland), er geht bei 
Nr. 16 und 17 durch Sauerstoffatmung etwas hinunter. Bei Nr. 18 geht 


er durch Sauerstoffatmung in Davos etwas in die Höhe (von 112/66 - 


auf 118/74). Nach einer Woche Aufenthalt in Davos ist der Blutdruck 
auf Muottas Muraigl nur noch 102/72, durch Sauerstoff geht er auf 92/70 
hinunter. 

Bei Nr. 22 (66 Jahre) ist der Blutdruck in Davos nach einem Aufent- 
halt von 2 Tagen gegenüber Utrecht nicht gestiegen: 140/83 in Davos 
gegenüber 140/85 in Utrecht, an beiden Orten sinkt er durch Sauer- 
stoffatmung, in Utrecht auf 125/80, in Davos auf 122/81. 

Bei Nr. 19 ist der Blutdruck am 1. Tag nach der Ankunft in Davos 
150/84 und geht durch Sauerstoffatmung auf 142/92 zurück. Nach 
6 Tagen ist er auf 126/91 gesunken, nach 14 Tagen auf 114/75, nach 


20 Tagen auf 100/73, durch Sauerstoffatmung geht er dabei von 126/91 


auf 118/89, bei 114/75 wird er durch Sauerstoff nicht beeinflußt (bleibt 
auf 114/78), bei 100/73 bleibt er bei Sauerstoff auf 98/77. Eine in der 


Zwischenzeit auf Muottas Muraigl (2460m) gemachte Untersuchung 
zeigte eine Steigerung auf 127/77, die durch Sauerstoffatmung nicht 


beeinflußt wurde (blieb auf 126/82). 


Nr. 20 zeigt am 1. Tag nach der Ankunft in Davos einen Blutdruck 


von 152/94, der durch Sauerstoff auf 142/94 zurückgeht. Nach 5 Tagen 


ist der Blutdruck auf 136— 139/93 (einzelne Schläge bis auf 146) gesunken, 


durch Sauerstoff nicht beeinflußt (bleibt auf 138/91). Nach 14 Tagen 


ist er wieder auf 144/82 gestiegen und geht durch Sauerstoffatmung | 
auf 136/86 hinunter, nach 20 Tagen ist er auf 145/82 und geht durch 





Sauerstoff auf 139/86 zurück. Eine in der Zwischenzeit auf Muottas 


Muraigl gemachte Untersuchung zeigte eine Steigerung auf 168/89, die'' 


durch Sauerstoffatmung auf 158/100 zurückging. 


Nr. 21 zeigt nach 2 Wochen Aufenthalt in Davos eine Blutdruck- 
steigerung auf 180 gegenüber 160 in Hamburg, die durch Sauerstoff- | 


atmung auf 164/110 zurückgeht, also eine bedeutende Senkung. Nach 


| 


3!/; Wochen Aufenthalt ist der Blutdruck auf 133/90 (also unter den " 
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Tieflandwert) gesunken und geht durch Sauerstoff auf 114/80 zurück. 
Nach 5 Wochen Aufenthalt ist der Blutdruck wieder auf 150/102 ge- 
stiegen und geht durch Sauerstoffatmung bis auf 133/97 zurück. Nach 
6 Wochen ist der Blutdruck auf 151/81 und geht durch Sauerstoff auf 
138/91 zurück. 

Aus Tab. 2 ergibt sich, daß bei Leuten über 40 Jahren, die seit 
Jahren in Davos sind, der Blutdruck gegenüber dem Tiefland erhöht 
sein kann und dann durch Sauerstoff erniedrigt werden kann (Nr. 8, 
Tab. 2). Der nicht gegen den allgemeinen Mittelwert erhöhte Blutdruck 
bleibt durch Sauerstoff unbeeinflußt (Nr. 1, 2, 5-7 und 9, Tab. 2). 

Bei Leuten über 40 Jahren, die erst seit kurzem in Davos sind, kann 
der Blutdruck gegen den allgemeinen Mittelwert erhöht sein oder nicht; 
wenn er erhöht ist, wird er durch Sauerstoffatmung inden meisten Fällen 
herabgedrückt (Nr. 19—22, Tab. 2, in 1 Fall, Nr. 14, Tab. 2, nicht), 
wenn er nicht erhöht ist, kann er bei Sauerstoffatmung gleich bleiben 
(Nr. 10—13, Tab. 2), oder er kann trotzdem hinuntergehen (Nr. 15— 17, 
Tab. 2). Da, wo der Blutdruck auf Mwuottas Mwuraigl oder auf dem 
Jungfraujoch gegenüber Davos gesteigert ist, geht er durch Sauerstoff- 
atmung hinunter (Nr. 8 und 20, Tab. 2); da, wo er auf Muottas Muraigl 
nicht gesteigert ist, geht er durch Sauerstoffatmung trotzdem zurück 
(Nr. 18, Tab. 2). In 2 Fällen, Nr. 10 und 19, Tab. 2, war der Blutdruck 
auf Muottas Muraigl etwas gesteigert, ohne sich durch Sauerstoff be- 
einflussen zu lassen. — 

Da, wo der Blutdruck in Davos in den ersten Tagen des Aufenthaltes 
gesteigert ist gegenüber dem Tiefland oder gegen den allgemeinen Mittel- 
wert, kann er in der nächsten Zeit spontan sinken (Nr. 19, 20 und 21, 
Tab. 2), und zwar kann er zuerst stark sinken, um nachher wieder etwas zu 
steigen, wobei er sich dann auf ein konstantes Niveau einstellen kann, das 
tiefer liegt als der Wert im Anfang des Aufenthaltes (Nr. 20 u. 21, Tab. 2). — 

Häufigkeit der Wirkung der Sauerstoffatmung: 

Unter 20 Fällen von Sauerstoffatmung in Tab. 2 wurde in 9 Fällen 
Blutdrucksenkung durch Sauerstoff beobachtet, in 11 Fällen keine. 

Die Erklärung der Sauerstoffwirkung wäre nach Loewy in einem 
lokalen Sauerstoffmangel des Vasomotorenzentrums zu suchen, der 
durch Sauerstoffzufuhr behoben wird (A. Loewy a. a. O.). 

Was gegen einen Sauerstoffmangel in mittleren Höhen spricht, 
ist die Dissoziationskurve des Oxyhämoglobins. Loewy nimmt aber 
nicht einen allgemeinen Sauerstoffmangel an, sondern nur einen lokalen 
in den Geweben, in diesem Falle also im Vasomotorenzentrum (der 
Gedanke des lokalen Sauerstoffmangels in den Geweben stammt von 
H. Winterstein: Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 187, 243, 1921). 

‚Dieser lokale Sauerstoffmangel der Gewebe hängt indirekt zusammen 


mit der Luftverdünnung bei steigender Höhe. 


2. f. klin. Medizin. Bd. 102. fi 
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‚Der Sauerstoff der Luft beträgt in der Höhe wie im Tiefland 21 Vol.%. 
Der Partialdruck des Sauerstoffs ist am Meeresniveau 21% von 760 mm 
Hg = 160 mm Hg, in Davos (631mm Hg) wäre der Partialdruck des 
Sauerstoffs nur noch 132,5 mm Hg. In Wirklichkeit ist der Partialdruck 
des Luftsauerstoffes etwas tiefer, weil die Luft noch Wasserdampf 
enthält (man müßte also vom Atmosphärendruck den Wasserdampfdruck 
abziehen und erst davon die 21% nehmen). Das Blut der Pulmonal- 
arterie kommt aber nicht mit der Atmosphäre in Berührung, sondern 
nur mit der Luft in den Lungenalveolen ; diese enthält mehr Wasserdampf 
und weniger Sauerstoff als die Atmosphäre, nur ca. 15% Sauerstoff. Der 
Partialdruck des Sauerstoffs in den Lungenalveolen ist also nur 15% 
des jeweiligen Luftdruckes, sinkt also auch mit steigender Höhe, so 
daß in der Höhe das Blut weniger Sauerstoff aufnehmen kann als im 
Tiefland, da die Absorption von Gasen in Flüssigkeiten proportional 
dem Partialdruck des betreffenden Gases ist. Außerdem ist die Auf- 
nahmefähigkeit des Blutes für Sauerstoff abhängig vom Hämoglobin- 
gehalt des Blutes: je mehr Hämoglobin, desto größer die Absorptions- 
fähigkeit des Blutes für Sauerstoff. Der Partialdruck des Sauerstoffes in 
den Lungenalveolen ist bei zunehmender Luftverdünnung bei den ein- 
zelnen Individuen nicht derselbe, sondern es bestehen individuelle Unter- 
schiede, so daß bei gleichem Atmosphärendruck die Sauerstoffmenge, die 
das Hämoglobin des Blutes aufnehmen kann, bei den einzelnen Indivi- 
duen verschieden ist (dies wäre einer der Faktoren für die individuellen 
Unterschiede, die man bei der Wirkung des Höhenklimas beobachtet) 
(aus Zuntz-Loewy- Müller-Caspari: Höhenklima und Bergwanderungen). 

Wenn also das Blut mit steigender Höhe weniger Sauerstoff erhält, 
so ist doch die Verminderung der Sauerstoffzufuhr in mittleren Höhen 
(1550 m) noch so gering, daß nur solche Organe oder Gewebe, die sehr 
empfindlich sind gegenüber einer Sauerstoffverminderung, darauf re- 
agieren, in erster Linie das Atemzentrum. Die Sauerstoffverminderung 
wirkt dabei nicht als solche, sondern durch die Wirkungen, die sie auf 
die Umsatzprodukte ausübt. Man kann annehmen, daß es zu unvoll- 
ständigen Oxydationsvorgängen kommt, die mit Bildung saurer Pro- 
dukte einhergehen. Es müßte also zu einer lokalen Steigerung der 
H-Ionenkonzentration kommen. Gegenüber dieser dürfte das Atem- 
zentrum im allgemeinen weit empfindlicher sein als das Vasomotoren- 
zentrum. Daß aber auch dieses durch Steigerung der H-Ionen-Kon- 
zentration erregt wird und dadurch zu Blutdrucksteigerung führt, 
wird durch Versuche von Mathison erwiesen. 

Mathison (Journ. of Physiol. 42, 283, 1911) erhielt nämlich Blut- 
drucksteigerungen sowohl bei Kohlensäureeinatmung, wie bei Sauerstoff- 
mangel, wie durch Milchsäureinjektion in die Blutbahn, die zu Steigerung 
der H-Ionen-Konzentration des Blutes führten (Experimente an ku- 


Über den Blutdruck im Hochgebirge. 99 


rarisierten Katzen mit künstlicher Atmung, denen vorher die Vagi 
und Sympathici durchschnitten und die Großhirnhemisphären ab- 
getragen worden waren). Nach Mathison (Journ. of Physiol. 41, 418, 
1910) werden auch spinale Gefäßzentren durch Kohlensäure gereizt, 
aber bei wesentlich höherer Konzentration. 

Gegenüber Mathison konnte Cobet (Biochem. Zeitschr. Bd. 137, 8. 67, 
1923) zwar eine Reizung des Vasomotorenzentrums und auch des 
Vaguszentrums durch Einatmung von Kohlensäure zustande bringen, 
die zu Steigerung der H-Ionen-Konzentration führte und Blutdruck- 
steigerung sowie Pulsverlangsamung auslöste. Dagegen gelang es ihm 
nicht, durch Milchsäureeinspritzung denselben Erfolg zu erzielen. 
Der Schwellenwert für die Erregung des Vasomotorenzentrums durch 
Kohlensäure ist dabei kleiner als der Schwellenwert für periphere Ge- 
fäßdilatation durch Kohlensäure, so daß letztere nicht in Betracht kommt. 
Dagegen erwies sich das Atemzentrum als bedeutend empfindlicher 
gegenüber einer Erhöhung der Kohlensäurespannung des Blutes als 
das Vasomotorenzentrum. 

Loewy nimmt nun für verminderte Sauerstoffzufuhr mit ihren Folgen 
das gleiche Verhalten an wie für Kohlensäurezuleitung. Danach wäre 
das erste Zeichen der verminderten Sauerstoffzufuhr, wie sie im Höhen- 
klima zustande kommt, eine durch Erregung des Atemzentrums be- 
dingte Steigerung der Atemgröße. Das Vasomotorenzentrum, als weniger 
empfindlich gegen Sauerstoffmangel, brauche dabei noch nicht in Er- 
regung zu geraten, es brauche also neben der Atemsteigerung noch 
nicht zu Steigerung des Blutdruckes zu kommen. Erst wenn durch 
andere Faktoren, nämlich örtliche Kreislaufstörungen im Vasomotoren- 
zentrum selbst, die Blutversorgung des Vasomotorenzentrums eine 
schlechtere werde, z. B. mit zunehmendem Alter durch rigidere Gefäße, 
hauptsächlich Verminderung der Elastizität der Capillaren und Prä- 
capillaren in demselben, werde schon in mittleren Höhen ein der- 
artiger lokaler Sauerstoffmangel im Vasomotorenzentrum auftreten, 
daß er als Reiz auf dieses wirke und durch Erregung desselben zu Blut- 
drucksteigerung führe. Das sei der Grund für die Blutdrucksteigerung 
bei älteren Leuten in der ersten Zeit ihres Höhenaufenthaltes. Diese 
Blutdrucksteigerung geht durch Sauerstoffatmung zurück (teilweise 
oder ganz). Ebenso kann sie nach einiger Zeit infolge Akklimatisation 
von selbst verschwinden, sei es durch stärkere Lungendurchlüftung, 
wodurch der Sauerstoffdruck in den Lungenalveolen steigt (Steigerung 
der Atemgröße im Hochgebirge), sei es durch Vermehrung der Ery- 
throcyten und des Hämoglobins, wodurch die Sauerstoffkapazität des 
Blutes steigt, sei es durch Vergrößerung der Herzarbeit (besonders 
Steigerung des Schlagvolumens), wodurch die Durchblutung des Vaso- 
motorenzentrums eine bessere würde, 


7* 
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Im höheren Alter braucht eine vollkommene Akklimatisation nicht 
mehr einzutreten, indem der lokale Sauerstoffmangel im Vasomotoren- 
zentrum durch zunehmendeGefäßrigidität vergrößert wird und auch durch 
vermehrten Hämoglobingehalt des Blutes und vermehrte Herzaktion 
nicht mehr ganz behoben werden kann, so daß hier eine dauernde Blut- 
drucksteigerung zustande kommen könnte, die allerdings durch Sauer- 
stoffzufuhr gebessert werden kann (Fall Nr. 8 in Tab. 2). Solange die 
Blutdrucksteigerung nur durch einen lokalen Sauerstoffmangel im 
Vasomotorenzentrum bedingt ist, kann sie durch Sauerstoffzufuhr 
behoben werden; wenn aber eine organische Veränderung der peri- 
pheren Gefäße vorliegt, die an sich zu einer dauernden Erhöhung der 
peripheren Widerstände führt, so kann Sauerstoffatmung diese pe- 
ripher bedingte Blutdrucksteigerung nicht beeinflussen (Fall Nr. 14 
in Tab. 2 [?)). 

Siebeck (Über die Beurteilung und Behandlung Kranker mit hohem 
Blutdruck, Klin. Wochenschr. 4. Jahrg. Nr. 5, 1925) nimmt einen ähn- 
lichen Zusammenhang zwischen Hypertonie und Arteriosklerose an: 
zunächst wäre die Hypertonie nicht durch organische Veränderungen an 
den Gefäßen bedingt, sondern funktionell durch eine abnorme Einstellung 
des Vasomotorenzentrums, wobei er als unbekannt hinstellt, wodurch 
das Vasomotorenzentrum reguliert wird. Erst eine länger dauernde 
Hypertonie könne zu sekundären Gefäßveränderungen führen, besonders 
zu einer Hypertrophie der Muskularis, die der Herzhypertrophie ent- 
spreche. Die produktiven und regressiven Veränderungen besonders 
der Media der Arterien und Arteriolen bei Arteriosklerose würden nicht 
ausschließlich durch den erhöhten Druck hervorgerufen, sondern es 
spielten auch toxische und infektiöse Einwirkungen eine Rolle. 

Die im Höhenklima gemachten Erfahrungen zeigen, daß Sauersloff- 
mangel einer der Faktoren ist, die an der Regulation des vom Vaso- 
motorenzentrum ausgehenden Gefäßtonus beteiligt sind. 

Dieser Sauerstoffmangel, für den bei dem hier mitgeteilten Beob- 
achtungsmaterial das Alter die wesentliche Rolle spielt, kann natürlich 
auch auf andere Weise zustande kommen und zur Erregung des Vaso- 
motorenzentrums führen, so bei anämischen Personen. Als Beispiel 
sei hingewiesen auf Nr. 17 in Tab. 1: Hier war der kurz nach der Ankunft 
in Davos gefundene Blutdruck nicht hoch (108/68), wurde aber durch 
Sauerstoffatmung wesentlich herabgedrückt (auf 87/70). Das subjektive 
Befinden war in dieser Zeit schlecht. Nach 21/, Wochen Aufenthalt 
war das Befinden bedeutend besser, der Blutdruck etwas gesunken 
(auf 101/70) und ging durch Sauerstoffatmung nur noch wenig hinunter 
(auf 95/72). 

Unerklärt bleiben die Fälle von Blutdrucksenkung in der Höhe ge- 
genüber dem Tiefland (Tab, 1: Nr.15, 21 und 22, Tab, 2: Nr, 16, 17 
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und 18). Ferner ist unerklärt die Blutdrucksteigerung bei Sauerstoff- 
atmung in Davos in Nr. 18, Tab. 2. Auch die Tatsache, daß bei vielen 
Untersuchten bei Sauerstoffzufuhr der Minimaldruck etwas steigt, 
während der Maximaldruck sinkt, die Amplitude also kleiner wird, 
bedarf noch einer Erklärung. 

Dagegen können die individuell gefundenen Unterschiede abhängen 
von einer verschiedenen Ausbildung des Capillarnetzes im Vasomo- 
torenzentrum, von einem verschiedenen Tonus der Capillaren dieses 
Zentrums, von einer verschiedenen individuellen Empfindlichkeit des- 
selben gegenüber Sauerstoffverminderung, vom individuell verschiedenen 
Partialdruck des Sauerstoffs in den Lungenalveolen (siehe ‚‚Höhenklima, 
und Bergwanderungen‘“). 

Speziell soll noch auf die niederen Blutdruck werte hingewiesen werden, 
die sich bei den untersuchten älteren Einheimischen finden, und die 
durch Sauerstoff nicht verändert werden (Tab. 2: Nr. 2, 5, 7 und 9). — 

Zusammenfassend kann also gesagt werden, daß die Blutdruck- 
steigerung schon in mittleren Höhen durch einen lokalen Sauerstoff- 
mangel im Vasomotorenzentrum, der dieses erregt, bedingt ist, da sie 
durch Sauerstoffzufuhr zurückgeht. Dabei wäre nicht der Sauerstoff- 
gehalt des arteriellen Blutes, sondern die Sauerstoffspannung im Ge- 
webe selbst, hier also im Vasomotorenzentrum, ein Maßstab für eine 
genügende oder ungenügende Sauerstoffversorgung, so daß ein lokaler 
Sauerstoffmangel im Vasomotorenzentrum bestehen könnte ohne nach- 
weisbare Verminderung der Sauerstoffspannung im Blute, speziell ohne 
nachweisbare allgemeine Acidose. 

Es wäre falsch, die beim Übergang zur Höhe auftretende Steigerung 
als prognostisch ernst zu betrachten. Man muß den weiteren Verlauf 
des Blutdruckes abwarten, denn wie eine Reihe von Fällen zeigt (Tab. 1: 
Nr. 17 und 18, Tab. 2: Nr.19, 20 und 21), und wofür sich auch bei Stäubli 
und Burckhardt Belege finden, kann der anfangs gesteigerte Blutdruck 
spontan absinken (bei Stäubli an 14 Patienten festgestellte Blutdruck- 
senkung im Laufe des Höhenaufenthaltes, bei Burckhardt Senkung des 
anfänglich in Davos gesteigerten Blutdruckes an Kranken). Ungünstiger 
zu beurteilen sind die Fälle, in denen der gesteigerte Blutdruck bei 
längerem Aufenthalt sich auf seiner ursprünglichen Höhe erhält (Nr. 8 
in Tab. 2), und vielleicht am ungünstigten diejenigen, in denen auch 
Sauerstoffatmung ihn nicht herabzudrücken vermag (Nr. 14 in Tab. 2). 
Vielleicht, daß diese letzteren Fälle auf einer andern Basis zur Blut- 
drucksteigerung geführt haben als durch reinen Sauerstoffmangel im 
Vasomotorenzentrum (Erhöhung der peripheren Widerstände durch 
organische Veränderung der peripheren Gefäße vgl. S. 100). Auf diese 
Weise würde sich Sauerstoffatmung zugleich differentialdiagnostisch 
für die Entstehung der Blutdrucksteigerung als wesentlich erweisen. 


Der lebende Pylorus. 
(Gastroskopische Diagnose und Fehldiagnose des Pylorus.) 


Von 
Wilhelm Sternberg, Berlin. 


Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 1. März 1925.) 


Das endoskopische Sehen bzw. Sichten und die chirurgisch-anato- 
mische Besichtigung sind grundsätzlich verschiedene Vorgänge. Die 
gastroskopische Betrachtung wird mit einem Auge, das bewaffnet ist, 
bei künstlicher Beleuchtung vorgenommen, hingegen dem Anatomen 
und Chirurgen als Werkzeug für die optische Untersuchung der Auto- 
skopie und Autopsie beide unbewaffnete Augen bei natürlicher Be- 
leuchtung zur Verfügung stehen. Daher kommt es, daß die Magen- und 
Pylorusbilder in der Leichen- und in der lebenden Anatomie grund- 
verschieden sind; ja selbst die radioskopischen Schattenbilder und die 
gastroskopischen Farbenbilder sind gewiß nicht übereinstimmend. 
Andererseits erscheint dem ungeübten Auge bei der Gastroskopie leicht 
jede Öffnung ähnlich, so daß Verwechslungen eines Pseudopylorus mit 
dem wirklichen Pylorus im gastroskopischen Bilde häufig vorkommen. 

I. So wird schon der Eingang in den Pylorustrichter mit dem 
Pylorusring verwechselt. In der Tat hat Elsner methodisch diese gastro- ' 
skopische Verkennung verschuldet. Forssell!) hat den Nachweis dafür 
erbracht. 

ı Nicht nur der Introitus canalis egestorii Forssellii gibt Veranlassung 
zur endoskopischen Fehldiagnose des Pylorus, sondern auch noch ver- 
schiedene andere Lumenbilder im Magenrohr. 

II. Am leichtesten und häufigsten wird mit dem Pylorus und Pförtner- 
Kanal ein blindes trichterförmiges Gebilde verwechselt, das endoskopisch 
wie ein Divertikel erscheint. Ein wahres Divertikel jedoch ist es nicht, 
wie etwa das Divertikel am fötalen Magen oder Schweinemagen, das 
im Fornix gelegen ist. Unmittelbar vor dem Pylorustrichter gelegen, 
etwas mehr oralwärts, nach der linken Seite des Kranken, zum Teil 
schon dem Canalis egestorius angehörig, zum Teil noch dem Sinus, ist 


1) Gösta Forssell, Fortschr. a. d. Geb. d. Röntgenstr. Ergänzungsband 30. 
Archiv und Atlas der normalen und pathologischen Anatomie typischer Röntgen- 
bilder. ‚Über die Beziehungen des Röntgenbildes des menschlichen Magens zu 
seinem anatomischen Bau. Beiträge zur Anatomie u. Physiologie des Magens.‘ 
Hamburg 1913. S. 136 und S. 60. | 
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dieser Pseudopylorus bei der ersten Betrachtung dem gastroskopischen 
Pförtner-Bild wirklich zum Verwechseln ähnlich. Die Konkavität dieses. 
zweiten Pylorus, nach dem Lumen des Hohlorgans, ist gegenüber der 
Konkavität der Valvula praepylorica inferior der großen Kurvatur. Es 
ist dies die Camera minor His’ der kleinen Kurvatur, die Ampulla 
ventriculi, die Ausbuchtung der Winkelmembrane, wie Forssell!) sagt. 
Mit Schleim, Speichel, Sekret gefüllt, macht sie auf den ersten endo- 
skopischen Blick mitunter den Eindruck des Pylorus selber, mitunter 
den eines Ulcus. Deshalb ist es dringend notwendig, zunächst einmal 
alle Sekrete zu entfernen. Mitunter hat man in einem Gesichtsfeld den 
Pylorus oder einen Teil des Pylorus und auch den Pseudopylorus, so 
daß man den Eindruck erhält, der Pylorusring wäre äußerst breit und 
durch einen Bürzel nach Art einer Scheidewand in zwei Teile geteilt. 

Tritt der eine Rand der Pylorusmuskulatur, meist der linke, stark 
reliefartig ins Lumen in die Höhe, dann macht das den Eindruck, als 
wäre dies der Angulus, links und rechts ein Hohlraum, und zwar das 
Lumen des Längsmagens und das des Quermagens. 

Geht man tiefer und wendet das Instrument mehr nach rechts vom 
Patienten (links vom Untersucher), dann erkennt man den Pylorus, 
zu dem Längsfalten der Waldeyerschen Straße vom Pseudopylorus 
ziehen. Zur Differentialdiagnose genügt die Erkennung der Richtung 
und der Entfernung. 


Ill. Pylorusähnliche Lumenbilder liefern ferner die physiologischen 
Engen des Magens, die Aschoff?2) hervorhebt, vor allem die mit dem 
Sphincter antri pylori und der Valvula angularis zusammenfallende 
Pankreas-Leberenge. In Wirklichkeit ist schon das Leichenbild dieses 
Lumens in gewissem Sinne dem gastroskopischen Bild des Pylorus sehr 
ähnlich. Es ist dies der Engpaß, der Isthmus ventriculi, die physio- 
logische Sanduhrstenose (Abb. 1), die sogenannte Magenenge Forssells, 
Sphincter antri pylori [Stieve?), J. Volkmann], welche den oberen Ab- 
schnitt des Saccus digestorius von dem unteren sanduhrförmig trennt, 
der physiologische oder Pseudo-Sanduhrmagen. 

In gleicher Weise, wie das endoskopische Bild dieses Isthmus an das 
des Pylorus erinnert, sind auch die Bilder, die man von dieser Enge bei 
der Besichtigung mit prograder Optik oder mit solcher von Gradaus- 
blick erhält, oder auch bei der Autoskopie, denen des Pylorus ähnlich. 


Ele. p. 190. 

2) „Über die mechanischen Momente in der Pathogenese des runden Magen- 
geschwürs und über seine Beziehungen zum Krebs.‘ Dtsch. med. Wochenschr. 1912, 
Nr. 11. — „Überden Engpaß des Magens (Isthmus ventriculi). Ein Beitrag zum 
funktionell-anatomischen Aufbau des Magens.‘“ Jena 1918. 8. 59. 

?) „Der Sphincter antri pylori des menschlichen Magens.“ Anat. Anz. 
51, 513—534. Jena 1918—1919. 


104 W. Sternberg: 


Mitunter sieht man schon von hier zugleich die drei hintereinander 
gelegenen Öffnungen: 

l. diesen Introitus flexurae — den Aditus in den Isthmus, 

3. den Introitus canalis egestorii = den Aditus in den Pylorus- 
trichter, 

3. den Pylorusring selber. 

Nur so sind alle bisherigen Pylorusbilder in der gastroskopischen 

Literatur. 
Al, C. R IV. An pathologischen 
% | Engen kommt die Sanduhr- 
stenose und der Spasmus in 
Frage. Beim Spasmus, der 
„Stenosen-Peristaltik‘‘ der 
Röntgenologen, ist das ga- 
stroskopische Bild dadurch 
ausgezeichnet, daß meist die 
ganze Circumferenz der funk- 
tionellen Sanduhrstenose zu 
sichten ist, entsprechend dem 
Röntgenbild, da zugleich 
große und kleine Kurvatur 
tief einschneidende Wellen 
zeigen. Gewöhnlich läßt sich 
diese Stenose leichter mit 
dem Gastroskop überwinden, 
wenn der Krümmungswinkel 
5 des gebogenen Gastroskops 
I. C größer, und der Schnabel 
Abb. 1. Faltenfilter-Lumen, gleichfalls länger ist. Inspi- 
rium wirkt hier nicht lumen- 
erweiternd, sondern im Gegenteil verengernd, Exspirium wirkt nicht 
verengernd, sondern erweiternd. Außerdem treten beim Exspirium die 
Falten gastroskopisch oralwärts, beim Inspirium aboralwärts, in der 
Richtung zum Pylorus. 

Entsprechend dem Röntgenbild zeigt aber das gastroskopische Bild 
der organischen, anatomischen Sanduhrstenose meist nicht die An- 
näherung der beiden gegenüberliegenden Seiten der großen und kleinen 
Kurvatur, so daß diese Enge nicht so leicht mit dem Pylorus verwechselt 
werden kann. 

Aboralwärts nach der Plica praepylorica inferior tritt der Pylorus- 
trichter ins Gesichtsfeld. Die Richtung, in der der Pylorustrichter ab- 
geht, ist verschieden bei den verschiedenen Individuen, doch bei dem- 
selben Individuum mehr oder weniger konstant, ganz unabhängig von 
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der gastroskopischen Position. Die Richtung ist nach links unten, 
nach rechts hinten zum Pylorusring. Ebenso ist die Architektur des 
Pylorustrichters sehr verschieden, aber konstant bei dem einzelnen 
Individuum. Am Ende, gewöhnlich exzentrisch, meist rechts vom 
Patienten, ist der Pylorusring, der Längendurchmesser geht von vorn 
ventral-dorsal nach hinten. 

Auffallend ist die Verschiedenheit der Faltenbildung der Schleim- 
haut des Pförtnerkanals und des kardialen Abschnitts. 

Das Korpus erscheint bei der Gastroskopie mit jedem Gastroskop 
gewöhnlich glatt. Dagegen ist die Schleimhaut des Pförtnerkanals, 
mit jedem Gastroskop gesehen, 
reich an Falten. Umgekehrt 
ist das Verhalten beim aufge- 
schnittenen Leichenmagen. Denn 
da zeigt der Pylorusabschnitt 
eine viel geringere Fältelung, der 
kardiale eine sehr starke. Das 
lebende Bild und das Leichenbild 
zeigen also Verschiedenheiten. 
Freilich am geschlossenen über- 
lebenden Magen weist der Canalis 
pyloricus gleichfalls eine beson- 
ders starke Kontraktion auf. 

Was die Faltenbildung be- 
trifft, so weist Aschoff auf N 
Wernstedts!) Untersuchungen hin. 

Das endoskopische Faltenbild erscheint mir?) (Abb. 2) folgendermaßen: 

l. Die obere (im Gesichtsfeld), in Wirklichkeit vordere, Wandung 
ist kleinfaltig und steht regelmäßig höher (oralwärts). 

2. Die rechte Wandung, die der kleinen Kurvatur, ist grobfaltig. 

3. Die untere, d.i. hintere, Wandung zeigt 3—4 parallele Längs- 
falten. Sie ist durch ihre Pulsation ausgezeichnet. Nirgends kommt über- 
haupt irgendein Wandteil vom ganzen Magen in so innige Berührung mit 
den Arterien, zumal mit 2 großen Gefäßen, wie diese hintere Wandung des 
Pylorustrichters. Denn unmittelbar hinter ihr ziehen herunter die A. pan- 
creatico-duodenalis superior und die A. gastroepiploica dextra. Diese 
Gefäße sind es wohl, nicht die A. linealis?), die die Pulsation bedingen. 

4. Die linke Wandung, die der großen Kurvatur, ist glatt. 





1) „Über die Faltenbildung im geschlossenen kontrahierten Pyloruskanal.‘ 
Wernstedt, Studien über die Natur der sog. ‚angeborenen Pylorusstenose‘“‘. Nord. 
Med. Ark. 39, 58. 1906. 

?) „Der Pylorusim gastroskopischen Bilde.‘‘ Zentralbl. f. Chirurg. 1922, Nr. 44. 

3) Schindler, Lehrb. d. Gastroskopie. München 1923. S. 61. 
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Diese Falten geben dem gastroskopischen Bilde ein ganz charak- 
teristisches, unverkennbares Aussehen. Nähert man das instrumentelle 
Auge den einzelnen Falten, dann erscheint die betreffende Falte größer 
im verkleinerten Gesichtsfeld. 

Diagnostisch die Wandungen aufs Genaueste abzusuchen, genügt 
nicht etwa eine gastroskopische Untersuchung, überdies bloß in einer 
Position. Deshalb ist eine Wiederholung der Endoskopie und ein 
Wechsel der Lage durchaus erforderlich. Ich beginne die Untersuchung 
in meiner!) gastroskopischen Lagerung, lasse dann den Patienten in die 
linke Seitenlage übergehen, zurückkehren in die Anfangsstellung, in 
die rechte Seitenlage dann übergehen und schließlich wiederum die 
erste gastroskopische Position annehmen, lasse den einen Ellenbogen er- 
heben, den andern. Die Wandungen des Pförtners und Pförtnerkanals 
bewegen sich im Sinne der Bewegung des Körpers mit, der Pylorus 
bleibt also an ein und derselben absoluten Stelle des Körpers. Der 
Pylorus selber hat meist eine torbogenartige Gestalt, die an das cysto- 
skopische Bild des Blasenschließmuskels erinnert, bei tiefem Inspirium 
wandert er mehr nach der rechten Seite des Kranken, bei tiefem Ex- 
spirum nach seiner linken. Lage, Form und Aussehen sind grund- 
verschieden bei verschiedenen Individuen, aber doch charakteristisch 
bei ein und demselben stets gleich, individuell, leicht kenntlich. 

Mitunter tritt zuerst auf einer Seite, meist rechts (im Gesichtsfeld) 
an der Seite der kleinen Kurvatur ein Wulst der Pylorusmuskulatur 
plastisch in die Höhe in der Richtung zum Lumen zu, der Sphincter 
pylori, und hat die Wirkung einer kulissenartigen Falte. Daher kommt 
es, daß der Eindruck entstehen kann, der Ähnlichkeit mit einer Semi- 
lunarklappe hat. Der Rand ist meist spiralig, korkzieherartig gedreht 
und sieht aus wie die Pars sphincterica ani im rectoskopischen Bild. 

Das gastroskopische Pylorusbild erinnert dann an ein Saugrohr, das 
die im Korpus- und Vestibulumabschnitt geschichteten Speisemassen 
heraushebert. 

Das Endoskop wirkt oft wie ein Fremdkörper und regt besonders zur 
Faltenbildungan, dazu kann auch der Reiz der Luftzufuhr beitragen ; dann 
treten die Falten mitunter noch mehr hervor. Freilich kann dadurch auch 
die Sekretion angeregt werden, so daß Nebelbildung die Besichtigung stört. 

Jedenfalls ist das gastroskopische Spiegelbild grundverschieden von 
dem anatomischen Magenbild, wie es Tandler?) (‚‚Kontrahierter Pylorus 
vom Magen aus gesehen‘, Nat. Gr.) angibt, und ebenso grundverschieden 
vom Röntgenbild des Pylorus. 


1) „Eine neue Position zur gastroskopischen Untersuchung.“ Ztbl. f. Chir. 
1922, Nr. 38. 

2) Lehrbuch der systematischen Anatomie. 2. Bd. Die Eingeweide. Leipzig 
1923. Abb. 144. S. 139. 
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Das Lumen des Pylorus erscheint im endoskopischen Bild niemals 
geschlossen. Das mag mit meiner Hebung der kleinen Kurvatur durch 
das Gastroskop zusammenhängen, so daß die artefizielle Hebung 
durch dieses optische Untersuchungsmittel den Gegensatz bildet zur 
Zugwirkung des schweren Röntgenbreies bei der anderen optischen 
Untersuchung. 

Die gastroskopische Kontraktion des Pylorus bis zur Größe eines 
Stecknadelknopfes kommt vor, ist aber pathologisch. Das ist das eine 
gastroskopische Symptom der Pylorusstenose. Dann ist auch das 
Sekret sehr schwer und langsam durch den Pylorus zu transportieren 
mittels der beiden gastroskopischen Kunstgriffe: durch erhöhten Druck 
beim Durchtreiben des Luftstromes und durch Änderung der gastro- 
skopischen Position in die Vertikale. Diese gastroskopischen Symptome 
der Stenose werden noch vervollständigt durch die Stenosenperistaltik, 
die der Einführung sogar ein mechanisches Hindernis bereiten kann. 

Wird der Appetit angeregt, dann erweitert sich das Lumen; wird 
Ekel erregt, das entgegengesetzte Richtungsgefühl, dann verengert es sich. 

Sonden, die besonders gefärbt und gezeichnet sind in ihren ver- 
schiedenen Abschnitten (sog. „Zebrakatheter“, mit schwarzer cm-Ein- 
teilung und Goldringen bei jedem 5. cm, A. Rüsch & Co.) bewegen sich bei 
Appetiterregung verhältnismäßig schnell durch das Lumen vorwärts, ohne 
irgendwelche Beeinflussung, etwa mitteis Luft oder anderes, von selbst. 
Appetit!) ist eben nicht nur Saftabsonderung, wie Pawlow sagt, sondern 
vor allem Bewegung. Auch Wernstedt?) hebt hervor, die direkt durch 
die Magenfistel eingebrachte Nahrung verläßt den Magen rascher, der 
Appetit kann die evakuatorischen Magenkontraktionen direkt unter- 
brechen, in Analogie von Versuchen von Schirokow bei Pawlow. 

Nähert man das Instrument dem Pylorus, dann kann man mitunter 
die Schleimhaut des Duodenums erkennen. Sie erscheint mehr glatt und 
weist einige Längsfalten auf, die zur Richtung der Pylorusfalten ein 
gegensätzliches Aussehen bieten. 


V. Der künstliche Pylorus (nach Gastroenterostomie) gibt ein ganz 
anderes Bild als der natürliche Pylorus. 


VI. Hingegen ist die Kardia mitunter dem Pylorus sehr nahe ge- 
legen, so daß sie mit einer kleinen Drehung in einem Gesichtsfeld mit 
dem Pylorus erscheinen kann. Ihr Bild kann dem des Pylorus sehr 
ähnlich werden. Die Richtung liefert ohne Schwierigkeit die Ent- 
scheidung. 


1) „Das Nahrungsbedürfnis. Der Appetit und der Hunger. Eine diätetische 
Studie.‘ Leipzig 1913. 

2) Verh. d. V. Nord. Kongreß f. inn. Med. Stockholm 1904. S. 263. „Einige 
Fälle von kongenitaler spastischer Pylorushypertrophie.‘ 
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VII. Schließlich kann bei der Autoskopie, der direkten Gastroskopie 
ohne und mit Linsensystem, ein Lumenbild leicht den Pylorus vor- 
täuschen und den Eindruck von zwei Hohlräumen erwecken, die durch 
einen Querwulst getrennt sind. Die von rechts nach linksan der Hinter- 
wand verlaufende Plica pancreatico-angularis trennt nämlich tatsächlich 
den Eingang in den höher und rückwärts liegenden Fornix. Die lebende 
Anatomie liefert genau dasselbe Bild, das His!) angegeben hat. 

Diese Lumenbilder können das Pförtnerbild vortäuschen. Das ist 
wichtig. Denn die Einstellung des Pylorus und die Pyloroskopie ist 
die erste Aufgabe jeder endoskopischen Untersuchung. Aber die bis- 
herigen gastroskopischen Instrumente und die bisherigen Methoden 
ließen gerade in diesem wichtigsten Punkte vollständig im Stich. 

Meine pyloroskopische Methode habe ich in den meisten deutschen 
Universitäts-Kliniken demonstriert, jetzt in Köln (Frangenheim), Bonn. 
(Garre) und im Ausland, Paris, Gent-Belgien u. a. m. 


1) „Studien an gehärteten Leichen über Form und Lagerung des menschlichen 
Magens.“ Arch. f. Anat. u. Entwicklungsgeschichte 1903, S. 345, Tafel XXI, Abb. 17. 
— Hasse und Strecker, Arch. f. Anat. u. Entwicklungsgeschichte 1905, S. 45. 


Vom dritten normalen Herzton'). 


Von 
Prof. M. M. Gubergritz. ' 


(Aus der Universitätsklinik für spezielle Pathologie und Therapie [Kiew] — 
Vorstand: Prof. M. Gubergritz.) 


(Eingegangen am 20. März 1925.) 


Die Frage der normalen Herztöne hat, obgleich die Auskultation 
schon ca. 2 Jahrhunderte lang geübt wird, ihre Aktualität nicht ver- 
loren. Schon ein Teil der Spaltungen und Verdoppelungen des 1. und 
2. Tones wird manchmal als zur Physiologie gehörend betrachtet. Noch 
_ vor relativ kurzer Zeit wurde unter den verschiedenen physiologischen 
_ Modifikationen des 1. Tones sein Klirren als schon zur Pathologie ge- 
hörend und als Zeichen einer gewissen Affektion des Herzmuskelappa- 
. rates angesehen (@ubergritz, Martinet). Jetzt werden wir anscheinend auch 
. die Grundfrage über die normale Herzmelodie als in der Norm aus 2 Tönen, 
dem 1. und 2., bestehend revidieren müssen und den normalen 3. Ton 
in sie einführen. Schon vor 14 Jahren hat Gibson eine Arbeit ver- 
 öffentlicht, in der er 2 Krankengeschichten anführt und betont, daß 
er bei vielen jungen, kräftigen, gesunden Personen und bei Rekon- 
valeszenten einen 3. Ton in der Diastole auskultiert hat. In einem der 
beschriebenen Fälle war er nur an der Herzspitze hörbar, im 2. an 
der Herzspitze und an der Abgangsstelle der Gefäße (über der V. jugu- 
laris). Dieser 3. Ton war bei langsamem Herzrhythmus gut auskultier- 
bar. Es ist gar nicht leicht ihn zu hören, sagt Gibson: man muß alle 
Nebengeräusche eliminieren und seine Aufmerksamkeit auf den Augen- 
blick, in dem man diesen Ton erwartet, konzentrieren. Gibson betont 
weiter, daß dieser Ton nicht bei jeder Herzkontraktion hörbar ist: 
am besten ist er in der kurzen Zeit zwischen der In- und Expiration 
auskultierbar. Der Charakter des Tones ist klar, tief, bestimmt, ohne 
Andeutung auf Rauhigkeit oder Rauschen-Flüstern. Er erinnert an 
den 2, Ton bei adipösen Personen. Dieser 3. Ton, sagt weiter Gibson, 
entspricht, in bezug auf die Zeit, der kleinen b-Welle im Phlebogramm, 
die auf der Kurve der V. jugularis im Anfang der Diastole auftritt. 


1) Vortrag, gehalten in der wissenschaftlichen Sektion des Wsemedikosantrud, 
Kiew. 
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Gibson betont diese Übereinstimmung und erklärt das Auftreten der 
Welle im Phlebogramm und den 3. Ton durch den Schluß der Segel- 
klappen. Seiner Annahme nach geht während der Kammerdiastole 
ein 2maliger Schluß der Segelklappen vor sich: der 1. geschieht, wenn 
das in den Vorhöfen angehäufte Blut in die Kammern fließt; es hebt 
die Klappen etwas und schließt sie; während des mittleren Teils der 
Diastole fließt das Blut aus den Venen in die Vorhöfe; wenn wieder 
eine genügende Menge des Blutes angehäuft ist, kontrahieren sich die 
Vorhöfe, und nur der’ Kontraktionskraft ihrer Muskulatur gelingt es, 
die geschlossenen Segelklappen wieder zu öffnen und das Blut in die 
Ventrikel zu treiben. Die Kontraktion der letzteren schließt wieder 
zum 2. Mal die Segelklappen und bedingt, wie bekannt, das Auftreten 
des 1. Tones. Nach der Meinung @ibsons bedingt der erste Schluß 
der Segelklappen im 1. Drittel der Diastole auch das Auftreten des 
3. Tones und der erwähnten b-Welle im Phlebogramm. Beinahe gleich- 
zeitig mit Gibson hat Einthoven beim Registrieren der Herztöne mit 
Hilfe des Seitengalvanometers das Vorhandensein des 3. Tones’ fest- 
gestellt. Er beschreibt ihn als klar, tiefer als den 2. und veränderlich 
in der Intensität. Besonders klar soll er im Intervall zwischen dem 
Ende der Expiration und Anfang der Inspiration ausgeprägt sein. 
Nach den Berechnungen Einthovens soll der 3. Ton etwa 20 000 mal 
schwächer als der 2. sein. Es wird dadurch klar, wie schwer es ist 
ihn zu auskultieren, und man braucht sich nicht zu wundern, daß es 
Einthoven nicht gelang, ihn im Stetoskop zu hören, obgleich er in 
einem Fall den Kranken stehend und liegend, bei Dyspnöe und Apnöe, 
nach körperlicher Anstrengung und bei völliger Ruhe auskultiert hat. 
Bei der Analyse der Kurve sagt Einthoven, daß der Ausschlag, der dem 
3. Ton entspricht, beinahe regelmäßig in einer und derselben Phase 
der Herztätigkeit auftritt; seine Amplitude variiert, aber sein allge- 
meiner Charakter und seine Dauer bleiben annähernd konstant. Das 
ist um so eigentümlicher, als ja die akustischen Phänomene des Herzens 
durch ihre starke Inkonstanz auffallen. Bei der Erklärung seines Ent- 
stehens spricht Einthoven vom 3. Ton als von einem Resultat des 
Nachschwingens der Semilunarklappen der Aorta; an der Bildung 
des 2. Tones nehmen sowohl die Klappen, als auch die Aortenwände 
teil; dieser 2. Ton hat durch die Druckschwankung, unter der die 
Aortenwand steht, eine Dauer von bis zu 0,16 Sekunden, so daß der 
mittlere Teil des 2. Tones über der Aorta hauptsächlich durch die 
Gefäßwand bedingt wird, und zur Herzspitze, nach Einthoven, nur das 
erste und letzte Drittel, das durch die Semilunarklappen bedingt wird, 
fortgeleitet wird, so daß sich dort ein Intervall zwischen dem ersten 
und letzten Teil des 2. Tones bildet. Einthoven erklärt also den 3. Ton 
durch das Nachschwingen der Klappen und Wände der Aorta, 
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Bei der Ausführung seiner Versuche über die Druckmessung in den 
‘ Herzhöhlen hat auch Straub an den Kurven eine Zacke gesehen, die 
_ er dem 3. Ton zuschreibt, aber er gibt keine Erklärung seines Auf- 
_ tretens. 3 Jahre später machte Hirschfelder in Amerika auf das Vor- 
‘ handensein des 3. Tones bei normalen Individuen aufmerksam, gab 
_ ihm aber keine Interpretation. Seine Veröffentlichung fußte noch 
- dazu auf einer äußerst kleinen Untersuchungszahl, so daß sie keine 
besondere Aufmerksamkeit auf sich lenkte. Auf dem internationalen 
_ Kongreß in Budapest trat T’hayer mit einem Vortrag über den nor- 
malen 3. Herzton auf, den er durch eine Dehnung des Sehnenringes 
des Segelklappen im Anfang der Kammerdiastole erklärte. Sein Vor- 
trag, der sich auf ein kleines Untersuchungsmaterial stützte und von 
v.d. Velden bestätigt wurde, hinterließ in der Literatur auch keine be- 
- sonderen Spuren. Im Jahre 1919 trat im Kiewer ärztlichen Verein 
Obraszoff mit einem Vortrag auf, in dem er auf Grund einer Unter- 
suchung von 100 gesunden Herzen in der Ambulanz und in der 
Klinik aussagte, daß er in 85—90%, aller Fälle nicht 2, sondern 3 
 Herztöne auskultierte.. Dieser 3. Ton befindet sich meistens im 
1. Drittel der Diastole, in der Protodiastole, jedoch manchmal in der 
_ Mesodiastole. 
W. P. Obraszoff erklärte diesen Ton analog seiner Erklärung des 
3. Galöpptones; der 3. Ton stellt also, seiner Meinung nach, ein Resul- 
tat der diastolischen Erschlaffung der muskulären Kammerwand dar. 
Ich fing schon im Jahre 1919 an diesen 3. Ton an normalen Herzen 
zu beobachten; zurzeit habe ich über 600 Beobachtungen an normalen 
Herzen gesammelt: aus diesen 600 Fällen war der 3. Ton in 562 Fällen, 
also in mehr als 93%, auskultierbar. Die Kranken, die der Beob- 
achtung unterzogen und die in der angegebenen Zahl enthalten sind, 
hatten keine subjektiven Beschwerden, die auf Herzgefäßstörungen 
deuteten; auch die objektive Untersuchung ergab keine Abweichungen 
von der Norm: die Grenzen waren normal, die Töne rein, eine Rhyth- 
musstörung wurde nicht beobachtet. Nur in 104 Fällen, oder in ca. 
15% wurde eine respiratorische Arhythmie und in 209 Fällen oder in 
32% wurde eine Klirren des 1. Tones beobachtet. Der 3. Ton befindet 
sich gewöhnlich in der Protodiastole und wechselt seine Lage mit der 
Veränderung der Rhythmusfrequenz. Es geschieht dies so, als ob er 
Sich bei der Beschleunigung des Rhythmus in die Mesodiastole ver- 
schiebt; diese Verschiebung ist aber eine scheinbare und hängt von der 
Verkürzung der Diastole und zwar ihres zweiten Teiles ab. Wir teilen 
ja zurzeit die Diastole in 2 Teile (Straub): während ihres 1. Teiles 
' ergießt sich das Blut, das sich während der vorigen Kammersystole 
in den Vorhöfen angesammelt hat, unter einem hohen Druck in die 
Kammern; dabei ist die Geschwindigkeit des Blutes der Geschwindig- 
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keit seines Ausfließens aus den Kammern während der Systole an- 
nähernd gleich. Während des 2. längeren Teiles der Diastole fließt das 
Blut bedeutend langsamer aus den Vorhöfen bzw. Venen und vermehrt 
nicht bedeutend die Füllung der Kammern. Jede Beschleunigung oder 
Verlangsamung des Herzrhythmus geschieht auf Kosten des 2. Teiles 
der Diastole. Wenn also bei der Beschleunigung der Herzkontrak- 
tionen bis zu einer bestimmten Grenze der Eindruck entsteht, als ob 
der 3. Ton sich in die Mesodiastole verschiebt (Obraszoff), so ist diese 
Verschiebung nur eine scheinbare und wird von der Verkürzung der 
Dauer der 2. Phase der Diastole hervorgerufen. Es wird dies ganz klar 
hörbar, wenn man seine Aufmerksamkeit ausschließlich auf den 
Zwischenraum, der den 3. Ton von dem vorangehenden 2. trennt, 
konzentriert. Man merkt dann, daß dieser Zwischenraum immer 
gleichbleibt. Dieser von uns bemerkte Umstand befindet sich in vollem 
Einklang mit den Angaben von Einthoven und Gibson, die auf Grund 
graphischer Beobachtungen die konstante Stellung des 3. Tones im 
Verhältnis zum 2. betonen. Ihre Angaben sind nur deswegen nicht 
ganz überzeugend, weil sie die Stellung des 3. Tones im Verhältnis zum 
2. nicht bei ein und derselben Person bei verschiedener Pulsfrequenz 
kontrolliert haben. Um dies zu ergänzen, haben wir eine Reihe von 
Versuchen an gesunden Herzen angestellt, wobei wir die Rhythmus- 
frequenz dadurch änderten, daß wir den Versuchspersonen in der 
1. Versuchsreihe Atropin und in der 2. intravenös Digalen injizierten. 


Die 1. Versuchsreihe wurde an 10 Kranken durchgeführt; allen wurde 1,5 mgr 
Atropin injiziert, wonach bei allen nach 3—8 Minuten eine Beschleunigung der 
Herztätigkeit auftrat, die allmählich bis zu 88 = 142 (bei verschiedenen Personen) 
Schlägen in der Minute anwuchs. Dabei riefen bei verschiedenen Personen ver- 
schiedene Frequenzen (102 — 120) ein Verschwinden des 3. Tones hervor; richtiger 
gesagt, hörte der 3. Ton auf, auskultierbar zu sein. Vor dem Verschwinden gelang 
es gewöhnlich in allen 10 Fällen, eine Verschiebung des 3. Tones in die Mesodiastole 
und ein allmähliches Leiserwerden desselben zu beobachten; entsprechend der 
Beschleunigung des Rhythmus wurde er immer leiser und dumpfer. 

In der 2. Versuchsreihe — es wurden aus äußeren Gründen nur 5 Personen 
untersucht — wurde dem Kranken 1,5 = 2 cem Digalen injiziert. Nur in 2 Fällen 
wurde nach 18 resp. 11 Minuten eine gewisse Verlangsamung der Herztätigkeit 
von 88 auf 64 resp. 92=69 erzielt, dabei wurde der 3. Ton in beiden Fällen klarer 
auskultierbar. 


Auf Grund der zwar wenigen, aber in bezug auf das Resultat voll- 
kommen identischen Versuche müssen wir also die Tatsache kon- 
statieren, daß der 3. Ton bei einer bestimmten individuell verschie- 
denen Frequenz der Herztätigkeit verschwindet — eine Tatsache, auf 
die wir beim Versuch, den Ursprung des 3. Tones zu erklären, zurück- 
kommen werden. Die beschriebenen Versuche haben uns aber noch 
mehr ergeben: mit der Beschleunigung der Herztätigkeit wird der 
3. Ton immer leiser und weniger klar, um allmählich zu verschwinden. 
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| Es ist also klar, daß zwischen der Frequenz des Rhythmus und dem 


: Vorhandensein sowie der Intensität des 3. Tones eine enge Beziehung 


besteht. Was die Verkürzung der Pause zwischen dem 2. und 


3. Ton bei einer Beschleunigung der Herzkontraktionen anbetrifft, 
' so müssen wir bemerken, daß sie manchmal kaum angedeutet war, 
‘ manchmal aber gar nicht bestand, so daß diese Frage mittels objektiver 
‘ Methoden des Registrierens der Herztöne nachgeprüft werden muß. 


Die 2. Versuchsreihe ergänzt die 1., indem sie uns bei einer Verlang- 
samung des Herzrhythmus eine klarere Konfiguration des 3. Tones 
liefert. Besonders schön konnten wir es, abgesehen von den Versuchen 
mit Digalen, bei Personen mit einer erhöhten Vaguserregbarkeit beob- 
achten, indem wir den Aschnerschen Versuch durchführten und gleich- 


. zeitig das Herz auskultierten. Bei Druck auf die Augäpfel bekamen 
wir manchmal eine bedeutende Verlangsamung der Herztätigkeit und 
konnten äußerst klar die augenscheinliche Verstärkung der Intensität 
- des 3. Tones beobachten. Wir müssen hier betonen, daß bei einer 
 Verlangsamung des Herzrhythmus keine Veränderung im Auftreten 


des 3. Tones im Verhältnis zum 2. bemerkt werden konnte. Was die 
‚ Frage anbetrifft, bei welcher Frequenz der Herzkontraktionen der 


3. Ton verschwand, so variierten die Werte in den angeführten Ver- 


suchen in ziemlich weiten Grenzen, so daß auf Grund dieser Versuche 


die Frage sich nicht beantworten läßt (abgesehen davon, daß auch die 
' Zahl der Versuche sehr klein war und daß sie ein anderes Ziel ver- 


folgten). Diese auf dem Versuchswege erhaltenen Tatsachen haben 
durch die klinische Beobachtung von Kranken, insbesondere Infektions- 
kranken, eine volle Bestätigung gefunden: ich habe schon in meiner 
Arbeit über das Fleckfieber betont, daß bei Fleckfieber- und Recurrens- 
kranken in der Genesungsperiode der 3. 'Ton auskultierbar zu werden 
anfängt. Ich muß hier hinzufügen, daß es mir während der Krankheit 
bei beschleunigtem Puls kein einziges Mal gelungen ist, den 3. Ton 
bei den Kranken, bei welchen ich ihn vor und nach der Krankheit 
klar gehört habe, zu auskultieren. Solcher Beobachtungen wurden 
nicht wenige gemacht. Hier können wir auf Grund der beschriebenen 
Versuche das Verschwinden des 3. Tones auf Rechnung der Beschleu- 
nigung der Herztätigkeit und in 2. Reihe auch auf Rechnung der Ver- 
änderung des Herzmuskels, wovon weiter unten die Rede sein wird, 
setzen. Äußerst klar ist auch die Abhängigkeit der Klarheit des 3. Tones 
von der Lage der zu untersuchenden Person ausgeprägt, worauf @ibson 
und Obraszoff aufmerksam machen. Der 3. Ton, der im Stehen nur 
unklar oder gar nicht auskultierbar sein kann, soll, wenn der Kranke 
sich hinlegt, außerordentlich klar hörbar werden. Diese Angabe stimmt 


‚ vollständig mit meinen Beobachtungen überein und muß ihre Erklärung 


unter anderem auch darin haben, daß der Herzrhythmus beim Über- 
Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 8 
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gang aus der stehenden in die liegende Lage verlangsamt wird. Man 
muß aber auch den Umstand nicht außer acht lassen, daß beim Liegen 
der Intrakardialdruck sich erhöht, und dieser Umstand spielt an- 
scheinend eine nicht unwichtige Rolle bei der Entstehung des normalen 
3. Herztones. Der Charakter des 3. Tones entspricht nach meinen 
Beobachtungen vollkommen den Angaben von Gibson, Einthoven, 
Obraszoff, Thayer, und zwar ist er außerordentlich leise. Ich betone 
eben diese Bezeichnung ‚‚leise‘, da sie die Hauptbesonderheit des 
3. Tones — seine schwache Intensität — charakterisiert. Das ist der 
Grund, warum wir beim Auskultieren des 3. Tones unsere Aufmerk- 
samkeit auf die Diastole konzentrieren und alle fremdem Lauterschei- 
nungen eliminieren müssen. Wir müssen hier also zur selben Methode 
greifen, von der Obraszoff bei der Methodik des Auskultierens des 
Galopprhythmus spricht. Wir stoßen dabei auch auf die Schwierig- 
keit, daß der 3. Ton unmittelbar auf den relativ lauten 2. Ton folgt, 
so daß infolge von sowohl physikalischen als auch physiologischen 
Bedingungen (nach Einthoven ist ein Unterschied in den Eindrücken 
beinahe wie 1:20 000 vorhanden) der 3. Ton leicht der Aufmerksam- 
keit entgeht. Es gelingt deswegen, sogar bei einer gewissen Erfahrung 
und Trainierung des Ohres, erst nach dem Auscultieren mehrerer Herz- 
kontraktionen den 3. Ton zu erfassen, wenn das Ohr sich von den 
dem 3. Ton fremdem Lauterscheinungen freigemacht hat. Dieser leise 
Charakter des 3. Tones war auch wahrscheinlich der Grund, warum er 
bis jetzt nicht gehört wurde. Es ist dies auch erklärlich, da die Mehr- 
zahl der Kliniker auch jetzt noch das Herz nur mit dem Sthetoskop 
auskultieren; natürlich kann der 3. Ton, der auch beim unmittelbaren 
Auskultieren nicht gleich hörbar ist, mit dem Sthetoskop leicht über- 
hört werden. Wir verdanken es auch W. P. Obraszoff, der als erster 
auf die Notwendigkeit des Auskultierens des Herzens ohne Sthetoskop 
aufmerksam gemacht hat, daß wir jetzt den 3. Ton als ein Ingrediens 
der normalen Herztöne auskultieren. Abgesehen davon, daß der 
3. Ton leise ist oder eine schwache Intensität hat, ist er auch in bezug 
auf seinen Timbre etwas dumpf, was mit einer gewissen Wahrschein- 
lichkeit für seinen muskulären Ursprung spricht. Im Gegenteil zu 
Gibson, der auf sein Verschwinden und Auftreten im Verhältnis zu den 
Respirationsphasen aufmerksam macht, muß man sagen, daß der 
3. Ton immer, ebenso wie die anderen 2 Töne, hörbar ist; nur während 
der Inspiration wird er dumpfer und leiser, was wahrscheinlich daher 
rührt, daß zwischen das auskultierende Ohr und die Entstehungsstelle 
der Töne ein größeres Lungenvolumen tritt. Ich habe oben schon 
erwähnt, daß der 3. Ton beim Liegen klarer wird. Man kann dasselbe 
erreichen, wenn man mit der Hand auf die obere Bauchpartie, beson- 
ders in der Lebergegend, drückt. Durch Anwendung dieses Hand- 
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griffs kann man oft das Vorhandensein des 3. Tones auch dort bemerken, 


: wo er bei der Auskultation unter gewöhnlichen Bedingungen nur mit 


. Mühe gehört werden kann. Aber auch dort, wo der 3. Ton ohne weiteres 
' gehört wird, wird er beim Ausüben eines Druckes auf die Lebergegend 
" Jauter und deutlicher. Der 3. Ton wird am besten nicht in der Herz- 
 spitzengegend, sondern nach innen und oben von ihr, in der Gegend 
‘ der 4. und 5. Rippe, in der Mitte zwischen der Parasternal- und der 
‘ Mammillarlinie auskultiert; die Stelle des besten Auskultierens des 
3. Tones ist also, mit anderen Worten, die Stelle der Projektion der 


rechten Kammer auf die vordere Brustwand. 
Die Herzmelodie ist also in der Norm dreigliedrig und entspricht 
ihrem Charakter nach am meisten dem Daktylus (2 _ _ tum-ta-ta). 


Die Akzentuation befindet sich in der Norm auf dem 1. Ton, und der 
- Zwischenraum zwischen dem 1. und 2. ist größer, als zwischen dem 
2. und 3. Nach Einthoven drückt sich dieser Unterschied in folgenden 
Zahlen aus: der 2. Ton folgt dem 1. nach 0,33 Sek., der 3. dem 2. nach 


0,13 Sek., die Zwischenzeit zwischen dem 3. und nächstfolgenden 1. ist 
gleich 0,32 Sek. (bei 70 Schlägen in der Minute). Manchmal, in den 
Fällen, wo durch verschiedene Bedingungen über der Pulmonalis oder 


' der Aorta ein lauter 2. Ton oder eine Akzentuation desselben besteht, 


die sich gut in die Gegend der Herzspitze fortleitet, kann die Herz- 


 melodie den Charakter eines Amphibrachs bekommen ( _ / _ tum-ta-ta). 


In solchen Fällen ist das Erfassen und Auskultieren des 3. Tones aus 
rein physikalischen und physiologischen Bedingungen bedeutend 
schwieriger, worauf oben aufmerksam gemacht wurde. Niemals wird 
in normalen Fällen die Akzentuation auf dem 3. Tone beobachtet; 
dort, wo wir es finden, können wir von einer Pathologie des Herzens, 


_ von einem Rhythmus, der auf krankhafte Veränderungen im Herzen 


hinweist, sprechen. Abgesehen davon, ist der 3. Ton, wie wir schon 
betont haben, in der Norm bedeutend leiser und dumpfer als der 2.; 
dagegen kann man dort, wo er lauter und vollkommen deutlich wird 
und eine gleiche oder annähernd gleiche Intensität wie der 2. Ton 
erreicht, von keiner normalen Herzmelodie mehr sprechen. In der 
Intensität des 3. Tones und darin, auf welchem Ton die Akzentuation 


liegt, besteht das Hauptmerkmal, das die normale Melodie von einer 
_ pathologischen unterscheiden läßt. Der Rhythmus des neurasthe- 


nischen Wachtelschlages, der von Obraszoff und Strashesko beschrieben 
ist, unterscheidet sich auch dadurch von der normalen Herzmelodie, 
daß der 3. Ton in ihr in bezug auf die Itensität dem vorangehenden 
2. sehr nahesteht. Man muß dies betonen, denn wir werden jetzt wahr- 


 scheinlich annehmen müssen, daß die Spaltungen der Töne und der 
‘ Galopprhythmus sich nur quantitativ und nicht qualitativ von der 
normalen Herzmelodie unterscheiden; wir werden jetzt den Ausdruck 


+ 
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supplementären Ton wahrscheinlich in einer bedeutend begrenzteren 
Anzahl der Fälle als bisher gebrauchen müssen. Wenn der Unterschied 
zwischen dem neurasthenischen Wachtelschlag und der normalen 
Herzmelodie in einer stärkeren Intensität des 3. Tones bei der ersteren 
besteht, so ist andererseits auch ein völliges Fehlen des 3. Tones wahr- 
scheinlich ein Zeichen eines kranken Herzens. Wir haben in den letzten 
3 Jahren 64 Fälle von Herzerkrankungen beobachtet, bei denen der 
3 Ton nicht auskultierbar war; aus diesen Fällen waren 39 Myokardi- 
tiden mit Störung des normalen Rhythmus und 23 sog. Fettherzen 
(Cor adiposum); 2 Fälle waren schwere Anginae pectoris. In allen 
Fällen war eine Vergrößerung der Herzdämpfung vorhanden. Wir 
müssen hier gleich bemerken, daß nicht jede Myocarditis unbedingt 
mit einer zweigliedrigen Herzmelodie parallel geht: sehr oft wird der 
3, Ton auskultiert. Wodurch das Verschwinden des 3. Tones in den 
angeführten Fällen bedingt ist, ist schwer zu sagen. In einigen suchten 
wir den Grund in der Frequenz der Herztätigkeit, in den anderen blieb 
der Grund unbekannt. Besonders prägnant war die Beziehung zwischen 
dem Auftreten resp. Verschwinden des 3. Tones und den Veränderungen 
des Herzmuskels bei Infektionskrankheiten, insbesondere beim Fleck- 
fieber, ausgeprägt. Wir haben schon darauf aufmerksam gemacht, 
daß der 3. Ton, der früher während der Krankheit auskultierbar war, 
verschwand, was nicht nur dann geschah, wenn die Pulsfrequenz hoch 
war, sondern manchmal, besonders während der 1. Krankheitswoche 
bei relativ langsamem Herzrhythmus beobachtet wurde. Es ist klar, 
daß der Grund zum Verschwinden des 3. Tones in solchen Fällen in 
bestimmten Veränderungen des Herzens selbst lag. In diesen Fällen 
fiel besonders die oft frühe Vergrößerung der Herzdämpfung auf. 
Dagegen war nach Abschluß der Krankheit eines derfrühesten Anzeichen 
der Rekonvaleszenz das Auftreten des 3. Tones. Dort, wo dasselbe 
nicht vorhanden war, mußte man auf bedeutende Störungen der Herz- 
tätigkeit gefaßt sein oder annehmen, daß der Krankheitsprozeß über- 
haupt oder nur im Herzen selbst noch nicht abgeschlossen war, so daß 
ein Nichtauftreten des 3. Tones nach dem Temperaturabfall als ein in 
prognostischer Beziehung ungünstiges Zeichen gedeutet wurde. Beim 
Studium des Infektionsherzens konnte man noch ein interessantes 
Phänomen feststellen, und zwar ist der auftretende 3. Ton gewöhnlich 
außerordentlich klar und laut, bedeutend intensiver als in der Norm 
resp. vor der Krankheit. Wenn wir uns daran erinnern, daß in der- 
selben Rekonvaleszenzperiode auch eine ganze Reihe von Störungen 
seitens des Nervensystems des Herzens (respiratorische und extra- 
systolische Arrhythmie u.a. m.). beobachtet wird, so wird diese Tat- 
sache als weiterer Beweis für den oben aufgestellten Unterschied 
zwischen dem normalen 3. Ton und dem 3. Ton bei der Herzneurose 
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‚dienen. Man muß hier selbstverständlich auch einen gewissen Verlust 
. des Herzmuskels an Tonus, der, wovon gleich die Rede sein wird, an- 
'scheinend eine große Rolle in der Entstehung des 3. Tones spielt, nicht 
‚ außer acht lassen. 
_ _ Wodurch wird also das Auftreten des 3. normalen Herztones her- 
' vorgerufen? Durch die Tätigkeit welchen Teiles des Herzapparates 
wird er bedingt ? 
| Wir haben schon die Erklärung, die Gibson dem Auftreten des 
3. Tones gab, angeführt. Diese Erklärung, die den 3. Ton mit der 
b-Welle des Phlebogramms in Verbindung. setzt, ist schon aus dem 
Grunde nicht annehmbar, weil Einthoven auf seinen Kurven diese 
b-Welle nicht fand. Auf den nicht zahlreichen Phlebogrammen, die es 
‘uns bei normalen Personen aufzunehmen gelang, konnten wir das 
- Vorhandensein dieser Welle auch nicht konstatieren. Aber auch ab- 
gesehen davon ist es schwer anzunehmen, daß der vollkommenste 
Motor des Körpers — das Herz — vollständig zwecklos unnötige 
Energie durch das 2 malige Schließen der Segelklappen verbrauchen soll. 
| Die Erklärung Einthovens, die er für den Ursprung des 3. Tones gab, 
nämlich als Resultat der dauernden Schwingungen der Wände und 
der Klappen der Aorta, von dem vorangehenden 2. Ton nur durch die 
akustischen Bedingungen an der Herzspitze getrennt, ist höchst scharf- 
sinnig, aber wenig wahrscheinlich, weil dann der 3. Ton bei der Sklerose 
der Aorta und ihrer Klappen bedeutend intensiver sein müßte als in 
der Norm, was aber gemäß unseren ziemlich zahlreichen klinischen 
Beobachtungen nicht zutrifft. Im Gegenteil, in einigen Fällen von gut 
ausgeprägter Aortitis war der 3. Ton gar nicht auskultierbar. 

Zur Erklärung des Auftretens des 3. normalen Herztones müssen 
wir uns die schon erwähnte Teilung der Diastole in 2 Phasen in Er- 
innerung rufen. Im Laufe der 1. gelangt in die Kammer der größte 
Teil ihres systolischen Volumens, wobei die Geschwindigkeit des Ein- 
fließens des Blutes der Geschwindigkeit seines Herausfließens in die 
Gefäße während der Kammersystole gleich ist; in der 2. Phase der 
Diastole fließt das Blut nur langsam und seine Menge ist relativ kleiner. 
Wenn man also die Aktivität der Diastole, die noch nicht bewiesen 
ist, nicht berücksichtigt, so muß man annehmen, daß die Kammer- 
wand in der 1. Phase ihrer Diastole 1. passiv und 2. infolge einer vis 
a tergo, nämlich unter dem Einfluß des Blutstrahles, der mit einer 

' bedeutenden. Geschwindigkeit auf sie einwirkt und die Höhle aus- 
dehnt, erschlafft. Es tritt dabei ein völliges Analogon dem Öffnen 
“von Schleusen auf; das hinter dem Damm sich angehäufte Wasser 
stürmt mit Kraft und Geräusch in die geöffnete Pforte hinein. Es 
unterliegt keinem Zweifel, daß ein solcher Druck, der auf die Kammer- 
‚ wand ausgeübt wird, eine stärkere und schnellere Dehnung desselben 
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hervorruft, als wenn sie nur passiv erschlaffen würde, und das Auf- 
treten eines akustischen Phänomens veranlassen muß; dieses Phänomen 
muß dumpf sein, wie alle durch einen Muskel bedingten Töne, und 
muß leise sein, da die Muskeldehnung unter normalen Bedingungen 
nicht plötzlich vor sich geht, denn dieser vis a tergo wirkt der Tonus 
der Herzmuskulatur entgegen. Es muß, mit anderen Worten, eben 
dasjenige eintreten, was wir auch auskultieren. Mit dem Absinken \ 
des Tonus muß das akustische Phänomen, daß infolge der Muskel- 
dehnung durch die aus den Vorhöfen kommende Blutwelle bedingt 
wird, immer klarer werden — nach Analogie mit einem Gummiband, 
daß bei einer raschen Dehnung ein desto größeres Phänomen ergibt, 
je mehr der Gummi erschlafft war. Dies beobachten wir auch: wir 
betrachten jetzt das neurasthenische Herz durch den Verlust eines 
Teiles seines Tonus als minderwertig. Ein solcher Muskel stellt jeder 
dehnenden Kraft weniger Widerstand entgegen, und darum muß auch 
der Ton, der durch die Dehnung eines solehen hypotonischen Muskels 
bedingt wird, lauter und deutlicher sein, was wir auch bei dem Rhyth- 
mus der neurasthenischen Wachtelschlages beobachten. Ob die Vor- 
höfe an der Bildung dieses 3. Tones Anteil nehmen, und zwar durch 
das Zusammenfallen ihrer Wände bei dem raschen Freiwerden von 
ihrem Inhalt in der 1. Phase der Diastole, ist schwer zu sagen. Für die 
von uns gebrachte Erklärung spricht eine ganze Reihe von Besonder- 
heiten, die wir beim Studium des 3. Tones beobachtet haben und zu 
allererst das Phänomen der Verstärkung des 3. Tones unter dem Ein- 
fluß des Druckes auf die Lebergegend: wenn unsere Erklärung des Auf- 
tretens des 3. Tones richtig ist, so muß jede Vergrößerung der Blut- 
menge, die aus den Vorhöfen in die Kammern geschleudert wurde, 
eine Verstärkung desselben hervorrufen. Wir wissen jetzt aus der 
Arbeit von Straub, daß die Druckkurve im linken Vorhof bedeutend 
höher ist, als die Kurve im rechten; dieser Umstand wird dadurch 
hervorgerufen, daß der linke Vorhof das einzige Reservoir für den 
kleinen Kreislauf darstellt, während im großen Kreislauf das Blut 
sich außer in dem Vorhof auch in den Hohlvenen und der Leber an- 
sammelt. Es ist klar, daß wir durch das Zusammendrücken der Leber 
die Blutfüllung des rechten Vorhofs (resp. rechten Ventrikels) ver- 
stärken, und dieser Umstand muß den 3. Ton stärker machen — und 
so ist es auch tatsächlich. Wir haben weiter erwähnt, daß bei der 
Beschleunigung der Herztätigkeit der 3. Ton auf einer: bestimmten 
Höhe derselben verschwinden kann. Gewöhnlich geht, wie wir es schon 
betont haben, bei nicht besonders bedeutenden Beschleunigungen der 
Herztätigkeit das Steigen der Frequenz auf Kosten einer Verkürzung 
der 2. Phase der Diastole, es tritt aber ein Augenblick ein, wo die Ver- 
kürzung der Diastole auch bei der Steigerung der Frequenz der Herz- 
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- schläge nicht nur auf den 2. Teil der Diastole, sondern auch auf den 1., 
“ der nach unserer Erklärung mit dem Auftreten des 3. Tones in Ver- 
bindung steht, einen Einfluß auszuüben anfängt. Eine solche, wie 
“man sich so ausdrücken darf, kritische Pulsfrequenz, die anscheinend 
"individuell verschieden ist, verkürzt die 1. Phase der Diastole und 
führt zum Verschwinden des 3. Tones. Im Gegensatz dazu wird im 
- Liegen bei der Verlangsamung des Herzrhythmus, seine Blutfüllung 
in jeder einzelnen Herzrevolution vergrößert und der intrakardielle 
Druck erhöht; diese beiden Umstände müssen aber zu einer größeren 
Intensität und aus diesem Grunde auch zu einer größeren Klarheit 
des 3. Tones führen — wie es auch in Wirklichkeit beobachtet wird. 
Wir sehen also, daß die angeführte Deutung des Auftretens des 3. Tones, 
die den bestehenden physiologischen Verhältnissen entspricht, ohne 
Zwang alle Besonderheiten und Modifikationen des 3. normalen Herz- 
_ tones, wie wir ihn in der Klinik beobachten, erklärt. Es bleibt nur 
übrig, eine Annahme über die Gründe seines Verschwindens bei einigen 
_ Fällen von Myokarditis, insbesondere bei einer infektiösen, und bei 
dem sog. Fettherz auszusprechen. Bei der infektiösen Myokarditis 
_ wird einerseits der Herzrhythmus_ beschleunigt und andererseits der 
 Herzmuskel mehr oder weniger dilatiert. Wie wir schon betont haben, 
wurde das Verschwinden des 3. Tones erstens am dilatierten Typhus- 
herzen beobachtet — es macht den Einfdruck, als ob diese 2 Erschei- 
“nungen einander begleiten: die dilatierte Kammer gibt wenig Grund 
zum Auftreten des 3. Tones, weil die 1. Blutwelle, die aus den Vor- 
höfen in die Kammern gelangt, die an und für sich schon dilatierte 
_ Kammerhöhle nicht brüsk ausdehnen kann, so daß die Bedingungen 

für das Auftreten des 3. Tones fortfallen. Was das Fettherz anbetrifft, 
so muß man noch zu dem eben Gesagten hinzufügen, daß hier viel- 
leicht auch schlechtere Bedingungen der Schallfortleitung des schon 
an und für sich schwachen 3. Tones, mit eine Rolle spielen. 
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Die Valsalvasche Probe als Auslösungsursache 
des paroxysmalen tachykardischen Anfalles. 


Von 
Prof. Giovanni Galli. 


Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 11. Mai 1925.) 


In meiner in dieser Zeitschrift erschienenen Arbeit über die Valsalva- 
sche Probe!) betonte ich die günstige Wirkung der Probe auf den tachy- 
kardischen Anfall und brachte 2 Kurven, die in klarer Weise den plötz- 
lichen Übergang von einer hoch frequenten Pulszahl auf eine normale, 
unter der Wirkung des V. Versuches zeigen. Ich bin jetzt imstande 
den graphischen Beweis der umgekehrten Tatsache zu bringen; die 
V. Probe kann einen typischen tachykardischen Anfall hervorrufen. 

Vor 7 Jahren wollte ich bei einem jungen Mann die Atriumkurve 
vom Oesophagus her aufnehmen; der Patient vertrug die Sonde schlecht 
und machte heftige Würgebewegungen, so daß ich die Sondierung 
unterbrach. Sobald die Sonde ausgezogen wurde und der Kranke 
reden konnte, sagte er, daß ein tachykardischer Anfall sich eingestellt 
hatte, was leicht zu konstatieren war. 

Ich nahm an, daß Würgebewegungen, Erbrechen, Pressen, An- 
strengungen usw. im Grund V. Versuche bilden, wie ich mich schon in 
dem zitierten Artikel ausgesprochen habe, und stellte mir vor, gelegentlich 
auf graphischen Wege zu untersuchen, ob und wie der klassische V. Ver- 
such imstande ist einen paroxysmalen Anfall auszulösen. 

Ich kann nun diese graphische Probe geben. Bei einem zu par- 
oxysmaler Tachykardie geneigten Kranken ist es mir gelungen, durch die 
V. Probe typische Anfälle zu provozieren. 

Abb. 1 demonstriert den Übergang der Pulsfrequenz von 68 auf 195. 
Der gerade Teil der oberen Kurve, welche den Jugularpuls zeigt, ent- 
spricht dem V. Versuche. Sobald ich merkte, daß der Anfall sich ein- 


!) Die Wirkung der Valsalvaschen Probe auf den Kreislauf. Zeitschr. f£. 
klin. Med. 101, Heft 1/2. 
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oestellt hatte, ließ ich den Registrierapparat schnell laufen, wie aus 
der Zeit in der Abb. 1 zu ersehen ist. Die Jugulariskurve zeigt die 
typische Form des tachykardischen Anfalles. 

Abb. 2 hat an Stelle des Jugularpulses die Atmungskurve; dadurch 
“ kommt der V. Versuch besser zum Ausdruck. Die 1. Erhebung der oberen 
Kurve entspricht einer normalen Atmung; die 2. ist der Anfang einer 
zweiten Atmung, welche aber unterbrochen wird durch die V. Probe, 
Diese ist in der Tat größer als sie erscheint; die graphische Aufschreibung 
wurde durch Hindernis vereitelt; deswegen sieht man eine gerade 
Linie. Die auf solche Weise verhinderte V. Erhebung zeigt gegen Ende 
eine Reihe von Zacken, welche den Zuckungen der thorakalen Muskeln 
entspricht. Nach dem V.' Versuch wird die AtmunpEEEIZE frequent und 
sehr arrhythmisch. 

Die Pulskurve ist regelmäßig bis zum Anteil des V. Versuches Bi 
hat eine Frequenz von ca. 100 in der Minute. Während der Probe ist 
die Markierung des Pulses erschwert und die Kurve wandelt sich in eine 
gerade Linie, welche in der Mitte eine kleine Erhebung zeigt (wahr- 
scheinlich ein Puls). Wenn die V. Probe am Ende ist, steigt plötzlich 
die Pulsfrequenz auf ca. 200. 

Damit ist der objektive Beweis der Auslösung eines tachykardischen 
Anfalles durch die V. Probe gebracht; ihre Erklärung bleibt aber un- 
sicher. Ich habe die Meinung einiger Kollegen darüber gehört und bin 
ihnen sehr zu Dank verpflichtet. August Hoffmann, der gute Kenner 
des Herzjagens, hat auch die von mir beobachtete Tatsache gesehen. 
„Fälle wie der Ihrige sind mir nicht unbekannt; dieselben Mittel, die den 
Anfall beenden, können ihn zuweilen hervorrufen, so Erbrechen, Würgen, 
Niederhocken, Pressen usw. So rätselhaft der Mechanismus bei der 
Entstehung des Herzjagens ist, so rätselhaft sind auch die Wirkungen 
der verschiedenen Reize, die den Anfall beenden. Sicher sind die Nerven 
im Spiel, die bei einem dazu disponierten Herzen Anfälle auslösen und 
coupieren. Daß nicht direkte Nervenreizung auch beim sog. Vagusdruck 
hier wirksam ist, sondern eine reflektorische, scheint nach den Versuchen 
von Hering über den Vagusdruck einigermaßen sicher. Meiner Ansicht 
nach ist der Zustand des Herzmuskels (Übereregbarkeit der spezifischen 
Gewebe), andererseits die Intensität des Reizes hier wirksam. Wir 
beherrschen beides nicht, aber es ist wohl denkbar, daß paradoxe 
Reflexwirkung eintritt, daß die beschleunigenden Vagusfasern bzw. 
Sympathicusfasern den Reflex aufnehmen und die in beiden Nerven ver- 
laufenden hemmenden nicht zur Wirkung kommen lassen. Aber in weite 
Details sich zu verlieren wäre rein hypothetisch. Das schon auf ge- 
ringe Reize abnorm mit heterotopen Tachyrhythmien reagierende 
Herz kann eben durch unberechenbare Einflüsse zum Anfall gebracht 
werden.“ 
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Der wohlverdiente Direktor des Kölner pathologisch-physiologi- 
schen Instituts, 7. E. Hering, schreibt mir: „Knoll hat auf Grund 
von Tierexperimenten festgestellt, daß die Kompression des Herzens 
eine Zunahme der Herzschlagzahl bewirkt; er erklärte sie durch Er- 


_ regung zentripetaler Nerven. Die gleiche Erklärung gab Knoll für die 


Herzbeschleunigung beim V. Versuch, mit dem er sich wiederholt be- 
schäftigt hat. 

Ob und inwieweit diese Erklärung zutrifft, sollen weitere Experi- 
mente noch entscheiden. Ich glaube, daß die Zunahme bzw. die nach- 
folgende Abnahme der Herzschlagzahl wesentlich durch die Abnahme, 
bzw. Zunahme des Blutdruckes zu erklären ist, wobei die Änderungen 
der Herzschlagzahl reflektorisch auf dem Wege des Depressors und der 
Sinusnerven erfolgen. 

Daß ein Anfall von paroxysmaler Tachykardie durch den V. Ver- 


such sowohl coupiert als auch ausgelöst werden kann, ist mir insofern 


verständlich, als beim V. Versuch sich sowohl ein accelerierender 
wie auch ein retardierender Einfluß auf daß Herz geltend macht. Bei 
entsprechender Disposition zu Extrasytolie oder paroxysmaler Tachy- 
kardie kann der erstgenannte Einfluß diese auslösen, während der zweit- 


_ genannte Einfluß bei bestehender Extrasystolie oder p. T. diese be- 


seitigen kann.“ 
Zurückhaltend ist auch Baglioni, der Nachfolger Prof. Lucianis 


in Rom. Er meint außerdem, daß man eher eine Auslösung als eine 


Coupierung des Anfalles durch den V. Versuch erwarten würde, da der 
Versuch im Experimente eine größere beschleunigende Herzwirkung 
zeigt. Zur Zeit ist nicht möglich, bestimmt zu sagen, durch welchen Mecha- 
nismus, und auf welchem Weg, mechanisch, hydraulisch, nervös oder 


_ chemisch die V. Probe wirkt. 


Der Neurolog Mingazzini in Rom äußert sich im gleichen Sinne und 
nennt das Problem vor der Hand schwer zu lösen. 

Der Aufbau des Herzensnervensystem beruht auf dem Herzvagus 
und auf dem Sympathicus, dieser beschleunigt, jener hemmt. Ich stimme 
Wenckebach zu, daß eine Herzwirkung von beiden Faktoren gleichzeitig 
abhängig seinkann, und daß ‚besonders schwierig ist beim Menschen zu 
entscheiden, welcher Faktor oder welche Kombination im gegebenen 
Falle vorhanden ist‘. 

Ich habe sogar den Eindruck, daß der kombinierte Mechanismus der 
häufigste ist. Ganz getrennte und isolierte Wirkungen eines einzigen 
Faktors, ohne Widerhall und Nachwirkung auf den anderen, scheinen 
mir seltener als man animmt. Auch die künstliche Ausschaltung oder 
Stimulierung des Vagus wie man sie oft im Experimente macht, ge- 
schieht nicht ohne Folgen auf den Sympathicus. Es steht nicht in unserer 


Macht eine genaue Trennung der beiden Nervensystemen, auch nur 
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anatomisch, zu erreichen, da die Anastomosen an gewissen Stellen sehr 
verwickelt sind. Anatomische Anomalien, wie man sie leicht in anderen 
Systemen demonstriert, können logischerweise auch auf diesem Gebiet 
angenommen werden; desgleichen eine wechselnde funktionelle Be- 
reitschaft. Damit bin ich mit den Kollegen, die von einer Disposition 
schreiben, ganz einverstanden. 

Es ist bekannt, daß nach Typhus die Pulsfrequenz enorm steigen 
kann, wenn der Rekonvaleszent aufsteht, und daß die Frequenz sofort 
zurückgeht, wenn er sich legt. Es kann sogar vorkommen, daß die 
Frequenz beim Wiederliegen bedeutend niedriger wird, als sie vor dem 
Aufstehen war. Die Anstrengung des Aufstehens ist einer leichten V. 
Probe zu vergleichen; außerdem spielen auch hydraulische Momente 
eine gewisse Rolle dabeit). Wenn wir den gleichen Rekonvaleszenten 
wiederholt sich legen und aufrichten lassen, finden wir häufig, daß die 
Herzaktion sehr veränderlich ist und jedesmal wechseln kann, was eben 
eine rapid wechselnde Bereitschaft anzeigt. 

Durch Vibration des Herzens kann man eine Abnahme der Herz- 
frequenz feststellen ; aber beim gleichen Kranken ist durch dieses Manöver 
nicht jeden Tag der gleiche Effekt zu erreichen; manchmal bleibt es 
sogar ohne Wirkung. Auch die gleiche Arznei, im gleichen Quantum und 
Weise verabfolgt, kann beim gleichen Individuum ungleiche Herz- 
folgen haben. Mehrere solche Beispiele könnte man aus der Klinik 
zitieren. 

Die Bereitschaft des Herznervensystems kann aus verschiedenen 
Gründen großen Schwankungen unterworfen sein. Der Vagusapparat 
hat außerdem besondere Eigenschaften; er ermüdet rasch: ‚So wie 
beim Versuchstier macht sich auch beim Menschen eine baldige ‚Er- 
müdung‘ des Vagusapparates bemerkbar; er wirkt eine kurze Zeit, 
dann hört auch bei fortdauerndem Reiz der Effekt von selbst auf; 
teleologisch gesprochen, kann man diese Erscheinung nur eine nützliche 
Sicherheitsmaßregel nennen: es wird dadurch unmöglich, durch langen 
anhaltenden Vagusreiz das Herz dauernd zum Stillstand zu bringen. 
Die Ermüdbarkeit der Vaguswirkung zeigt sich auch darin, daß 
man zwischen die einzelnen Versuche immer eine Ruhezeit ein- 
schalten muß, sonst ist der Effekt viel geringer oder er bleibt am 
Ende gänzlich aus. 

Der Effekt des Vagusdrucks ist bei den verschiedenen Patienten 
ein überaus verschiedener, auch bei den nämlichen Patienten nicht 
immer derselbe. Ein bedeutender Unterschied liegt auch darin, daß 
das eine Mal stark gedrückt werden muß, im anderen Falle der leiseste 
Druck in der Nähe der Carotis genügt, um einen enormen Effekt her- 


.— 
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vorzurufen. Einmal zeigt sich der Effekt spät, ein anderes Mal so- 
fort, einmal dauert er ganz kurz, dann wieder dauert er sehr lange 
mit langer Nachwirkung.“ 

Die Annahme einer wechselnden Bereitschaft erklärt vielleicht mehr 
die von Wenckebach betonte Tatsache; ich begreife wohl, daß wir vor 
großer Schwierigkeit stehen, wenn man das Warum dieser wech- 
selnden Bereitschaft erklären wollte. 

Wir kennen in der Klinik viele sog. paradoxe Effekte im Herznerven- 
gebiete. Es wäre allerdings bequem, auch das Vorkommnis der V. Probe, 
als Auslösungsursache der paroxysmalen Tachykardie, unter solchen 
paradoxen Effekten einzureihen. Damit wäre die schon lange Liste nur 
verlängert. Wenckebach gibt 3 schöne Kurven, die ein ‚‚nicht uninter- 
essantes Rätsel‘ aufstellen; erst das Aufheben des Druckes löst manch- 
mal den Vaguseffekt. Wenckebach hofft, von experimenteller Seite 
die Lösung dieses paradoxen Effektes zu erhalten. Es ist mir nicht 
bekannt, ob die Lösung gelungen sei. 

Druck auf den Augenbulbus, Abdomen und Halsseite rufen bekannt- 
lich Herzfrequenzverminderung hervor, die übrigens, beim gleichen Indi- 
viduum, sehr schwanken kann. Das für uns hier Interessante ist 
aber, daß der gleiche Druck manchmal den umgekehrten Effekt her- 
vorruft. 

Die Arrhythmia respiratoria äußert sich gewöhnlich mit einer Be- 
schleunigung der Herzfrequenz während der Einatmung und mit einer 
Verlangsamung während der Ausatmung. Das Umgekehrte kann aber 
manchmal vorkommen. 

Man sagt, daß die Einatmung den Vagustonus vermindert, und 
daß die Expiration den Tonus verstärkt; daher die Zunahme des Pulses 
während der Einatmung. Aber auch hier sind Ausnahmen vorhanden. 
Ich habe manchmal beobachtet, daß Herzfrequenzverlangsamungen 
während der Einatmung stattfinden, und Wenckebach (S. 182 seines 
Buches über unregelmäßige Herztätigkeit, 1914) schreibt: ‚,....bei 
der Beurteilung der Arrhythmia respiratoria uns von Einseitigkeit... 
schützen. In dieser Beziehung gibt auch Abb. 89 zu denken; bei einem 
gesunden jungen Manne trat regelmäßig eine bedeutende Verlangsamung 
des Herzens bei tiefem Einatmen auf, was ein vollkommen paradoxes 
Verhalten ist.“ 

Sog. paradoxe Reaktion zeigt auch das Atropin; wird es auf hypo- 
dermischen Weg gegeben, so beobachtet man zuerst eine Verlangsamung 
der Herzaktion, die einige Minuten dauern kann. Wenckebach hat 
recht wenn er schreibt: ‚Der Atropinversuch wird also vorläufig nur 
mit größter Vorsicht zur Beurteilung des Hemmungsapparates des 
Herzens verwendet werden dürfen.“ Atropin wirkt sicher auch auf 
das accelerierende System des Herzens und die Literatur ist zu kate- 
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sorisch über die Vagushemmungsfähigkeit des Atropins. Wird die 
oleiche Dosis von Atropin endovenös eingespritzt, so fällt der para- 
doxe Effekt aus. 

Wenn man die Lehre der Experimente einiger Autoren in die 
Klinik übertragen wollte, so hätte man zuerst eine hemmende Wir- 
kung auf Schlagfolge und dann eine Beschleunigung nach den V. 
Versuch zu erwarten. Wenn dieser Versuch beide Faktoren der 
Herzregulation beeinflußt, wie allgemein anerkannt, dann stimmt 
folgendes nicht. ‚Das Experiment lehrt nun aber, daß bei gleich- 
zeitiger Reizung von hemmenden und beschleunigenden Nerven der 
Vaguseffekt die beschleunigenden Einflüsse immer überstimmt: 
letztere kommen erst zum Vorschein nach Abklingen der Hemmung 
(siehe v. Jagie)“. 

Der V. Versuch beim Menschen ruft stattdessen zuerst eine Herz- 
frequenzbeschleunigung hervor wie leicht aus den Abbildungen meiner 
zitierten Arbeit zu ersehen ist, und darauf eine Verlangsamung. Die 
Experimentation läßt uns noch sehr im Stich. Aus der Klinik hat man 
den Eindruck, daß der V. Versuch vor allem eine accelerierende Fähigkeit 
besitzt; wir können vor der Hand ruhig diese Auffassung annehmen, und 
festhalten. Es kommt nur darauf an zu bestimmen, wann und bei welchen 
Menschen die Probe gemacht wird. Alle Mittel, vor allem die thera- | 
peutischen, zeigen verschiedene Wirkungen, — sagen wir auch paradoxe 
— je nach dem Zustand des Individiuums und dem Moment der Verab- 
reichung. Wird der V. Versuch bei einem normalen Menschen ausge- 
führt hat man eine Beschleunigung und darauf eine Herzfrequenzver- 
minderung. Das ist der regelrechte Verlauf. 

Trifft der V. Versuch einen Menschen mit aus irgendeinem Grunde 
erethistischen Accelerantes, so entsteht die Acceleration des Herzens 
noch leichter und ausgeprägter, wie man beim Tyyphusrekovaleszenten 
z. B. leicht beobachten kann und am ausgeprägtesten bei zu paroxys- 
maler Tachykardie geneigten Menschen, und im Zustand besonderer 
Bereitschaft. 

Wenn die Probe an einem Menschen ausgeführt wird, der eine höchste 
Frequenz schon hat, so tritt eine minimale acceleriernde Wirkung, 
oder keine ein, da die Accelerantes die größte Grenze schon erreicht 
haben (210-230 Systolen des ganzen Herzens). 

Nach der Acceleration entsteht bei gewöhnlicher Tachykardie eine 
Pulsverminderung, wie sie deutlich zu ersehen ist in Abb. 1 meiner 
Arbeit, welche Abbildung zeigt, daß die Frequenz vor dem V. Versuch 
110, während 140 und nachher 70 war. 

Der V. Versuch wirkt, meiner Erfahrung nach, nur bei nomotoper 
paroxysmaler Tachykardie; das mag auch als Beweis gelten, daß der 
V. Versuch auf Nervenweg und in erster Instanz auf den Accelerans 
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seinen Einfluß ausübt. Trifft die Nachwirkung ein, so ist die Um- 
stimmung der Herzfrequenz eine sehr schöne, wie Abb. 4, 5 meiner 
Arbeit deutlich zeigen. Vor dieser Umstimmung, d. h. während des 
V. Versuches hat der Patient oft unangenehme Empfindungen im Herzen, 
was man als Ausdruck der erfolglosen Acceleransstimulierung durch den 
V. Versuch deuten könnte. Darauf kommt der Rückschlag und die 
Herzfrequenz fällt auf die Norm. 

Durch diese Annahme der Wirkung in erster Instanz des V. Versuches 
auf Accelerantes und durch die Annahme einer aus verschiedenen Grün- 
den wechselnden Bereitschaft, Annahmen, welche die Klinik gewisser- 
maßen rechtfertigt, würde das Paradoxon der umgekehrten Wirkung 
des Valsalvaschen Versuches wegfallen. 


Besprechungen. 


6. Jochmanns Lehrbuch der Infektionskrankheiten für Ärzte und Stu- 
dierende. Zweite Auflage unter Mitwirkung von Dr. B. Nocht, o. ö. 
Prof., Direktor des Instituts für Schiffs- und Tropenkrankheiten zu 
Hamburg, und Prof. Dr. E. Paschen, Oberimpfarzt, Direktor der 
Staatsimpfanstalt zu Hamburg. Neubearbeitet von Dr. ©. Hegler, 
a. o. Prof. der Universität, stellvertret. Direktor des Allgemeinen 
Krankenhauses Hamburg-St. Georg. Mit 464 zum großen Teil far- 
bigen Abbildungen. (1088 S.) Berlin 1924, Verlag von Julius Springer. 
Preis 54 Goldmark; gebunden 57 Goldmark. 

Die Neubearbeitung des Jochmannschen Lehrbuches der Infektionskrankheiten 
hat sich bei Hegler in besten Händen befunden. War er doch, wie kaum ein 
anderer durch eigene vielseitige Erfahrung namentlich auch auf verschiedenen 
Kriegsschauplätzen im Weltkriege dazu besonders berufen. Seinen Konservativis- 
mus in der Beziehung, daß er die Grundanlage des als klassisch anzuspre- 
chenden Jochmannschen Werkes unangetastet ließ, müssen wir ihm besonders 
danken. Würde der so früh verstorbene erste Autor ein Urteil abgeben 
können, er würde wohl sicherlich mit der Neuherausgabe zufrieden sein. Denn 
grundlegende Änderungen sind nur dort vorgenommen, wo neuere Anschauungen 
oder die gerade auf dem Gebiete der Infektionskrankheiten während des Welt- 
krieges gewonnene ungeheure Erfahrungsbereicherung solche gebieterisch forderten. 
Einige Abschnitte, die in der 1. Auflage keine Darstellung gefunden hatten, teils 
weil die Krankheiten als solche kaum bekannt, teils in ihrer Bedeutung damals 
wohl für unwesentlich gehalten wurden, sind neu eingefügt und vorzüglich bearbeitet 
worden. Es gehören dazu die Encephalitis epidemica, die Weilsche Krankheit, 
das Fünftagefieber, die Trichinose. Die Kapitel Malaria und Schwarzwasserfieber 
haben durch Nocht, die Abschnitte Varicellen, Variola, Vaccination durch Paschen 
ihre Neubearbeitung gefunden, von letzterem ist auch ein neues Kapitel „‚Her- 
pes““ eingefügt. 

Mit der Neuauflage ist die Darstellung des Gebietes der Infektionskrankheiten 
wieder auf der Höhe unseres Wissens auf diesem für Praktiker und Theoretiker 
gleich wichtigen und fesselnden Gebiete. Fleischmann. 


Die Diathermie. Von Dr. Josef Kowarschik, Primararzt und Vorstand 
des Instituts für Physikal. Therapie im Kaiser Jubiläums-Spital der 
Stadt Wien. 4. vollständig umgearbeitete Auflage. Mit 108 Abbil- 
dungen. (239 $.) Verlag von Julius Springer. 1924. (Inzwischen 
vergriffen, Neuauflage in Vorbereitung.) 

Die neueste Auflage des bekannten Buches ist wesentlich erweitert und 
umgestaltet worden. In außerordentlich klarer. und eindrucksvoller Weise be- 
spricht der Verfasser die Physik, das Instrumentarium, die Technik, die phy- 
siologischen Wirkungen und therapeutischen Anzeigen der Diathermie. Durch 
eine große Zahl von Abbildungen wird der Text noch weiterhin erläutert. So 
findet der Anfänger sowohl wie der mit der Diathermie bereits Vertraute in 
dem Buch einen wertvollen Führer bei der Arbeit. Durch ein umfassendes 
Literaturverzeichnis ist Gelegenheit geboten zu weiterer Vertiefung in den Stofl. 
Der Abschnitt über die therapeutischen Anzeigen der Diathermie ist besonders 
gelungen, er enthält alles Wissenswerte und hält sich frei von jeder Über- 
schätzung der Methode. H. Adam, Berlin. 
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(Aus der Medizinischen Universitäts-Poliklinik zu Freiburg i. Br. — 
Direktor: Prof. Dr. K. Ziegler.) 


Experimentelle Untersuchungen über Idiosynkrasie. 


Von 


Prof. Dr. H. Koenigsfeld, 
Oberarzt der Poliklinik. 


(Eingegangen am 30. Juli 1925.) 


Ein abnormes Ansprechen auf Arzneimittel kann sich äußern in 
einer quantitativ gesteigerten Reaktionsfähigkeit, die am besten als 


„Arzneihypersensibilität‘‘ bezeichnet wird und in einer qualitativ ver- 


"änderten Reaktionsfähigkeit, die in ihren Erscheinungen von den sonst 


bekannten Wirkungen des betreffenden Stoffes auf den normalen 


"Menschen wesentlich abweicht, die eigentliche ‚Idiosynkrasie‘‘. Letz- 
‚tere, die auch nach Einnahme von bestimmten Speisen beobachtet wird, 


I 


beruht in vielen Fällen auf einer angeborenen, häufig ererbten Über- 


empfindlichkeit. Es liegt hier eine große kasuistische Literatur vor, 


‚besonders auch von dermatologischer Seite, da im Vordergrund des 
idiosynkrasischen Krankheitsbildes Hauterscheinungen, Exantheme 
‚der verschiedensten Art stehen. 

Dabei handelt es sich aber nicht stets um einen angeborenen Zu- 


stand, wie von manchen Seiten behauptet wird. Denn auch erworbene 


Überempfindlichkeitszustände gegen Arzneimittel wurden, wenn auch 
freilich sehr viel seltener, beobachtet. Hier tritt die Überempfindlich- 


‚keit plötzlich und unerwartet nach Einnahme von Medikamenten auf, 


die bisher ohne weiteres vertragen wurden (Literatur siehe bei Bayer). 
Ich hatte Gelegenheit zu einer Selbstbeobachtung über erworbene 
Idiosynkrasie gegen Pyramidon und Melubrin, beides Antipyrinderivate 


(Dimethylantipyrin bzw. antipyrinamidomethansulfonsaures N atrium). 


Während eine große Anzahl Arbeiten über Idiosynkrasie gegen Antipyrin 
| selbst vorliegt — Apolant hat 1898 in einer zusammenfassenden Arbeit 265 Ver- 
‚öffentlichungen über Antipyrinexantheme aufgezählt — ist die Kasuistik über Idio- 
'synkrasie gegen Pyramidon und Melubrin sehr gering. Scherber und Reitter be- 
‚schreiben Hauterscheinungen nach der erstmaligen Einnahme von Pyramidon, 
"wobei in dem Reitterschen Fall Antipyrin anstandslos vertragen wurde. In einem 
von Bechet beschriebenen Falle trat nach viertägigem Gebrauch von Pyramidon 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 9 
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ein idiosynkrasisches Hautexanthem auf. Nach M elubrin sahen Krabbel und Müller 


Exantheme. 
Besondere Beachtung kommt dem eingehend untersuchten Fall von Bayer 


zu, bei dem es sich um eine erworbene Idiosynkrasie gegen Pyramidon handelt. 
Eine 38jährige Frau hatte seit ihrem 16. Lebensjahre wegen verschiedener Be- 
schwerden häufig Pyramidon genommen, meist 0,3—0,5 g, durchschnittlich 3 mal 
wöchentlich. Irgendwelche unerwünschten Nebenerscheinungen waren bisher nie 
aufgetreten, bis plötzlich nach der Einnahme von Pyramidon von einem zum andern 
Mal stärker werdende Beschwerden sich einstellten, die in ihrer höchsten Ent- 
wicklung folgendermaßen abliefen: 2—15 Minuten nach Einnahme des Pyramidons 
Juckgefühl in der Nase, mehrmaliges Niesen; Kitzeln und Trockenheitsgefühl im 
Schlund, das zu heftigem Räuspern reizt; Jucken in den Ohren, seltener auch der 
Bindehaut. Anschwellen der Nasenschleimhaut bis zur völligen Behinderung der 
Nasenatmung. Auch die Mundatmung ist erschwert, daher Lufthunger, Er- 
stickungsgefühl. Kongestionen nach dem Kopf, Hämmern in den Schläfen. Diese 
Erscheinungen dauern nur wenige Minuten bis höchstens !/, Stunde. Nach stärke- 
ren Anfällen bleibt manchmal schnupfenartige Verstopftheit der nasalen Luftwege 
zurück, die einen ganzen Tag anhalten kann. Der Puls geht während des Anfalles 
von 80 Schlägen bis auf 65 zurück, die Pulsspannung nimmt bedeutend ab, die 
Körpertemperatur bleibt unverändert. Erytheme oder andere Hautsymptome 
fehlen. Durch das Überstehen eines Anfalles trat keinerlei Verminderung der 
Pyramidonüberempfindlichkeit ein. Andererseits war nach längeren pyramidon- 
freien Pausen die Unverträglichkeit des Arzneimittels ganz bedeutend gemildert. 


Selbstbeobachtung. 


Familienanamnese: Keinerlei krankhafte Veranlagung, insbesondere 
kein Asthma und keinerlei Idiosynkrasie. Persönliche Anamnese: 
Außer Kinderkrankheiten und zweimaliger Ruhr im Felde nie ernstlich 
krank gewesen. Vor ca. 3 Jahren etwa 8 Stunden nach einer vom Zahn- 
arzt vorgenommenen Jodoformwatteeinlage in eine Zahnextraktions- 
wunde sehr starke Speichelsekretion aus Mund und Luftröhre, Atemnot. 
Die Erscheinungen gingen nach etwa 2 Stunden zurück. Sonst niemals 
irgendeine Unverträglichkeit von Arzneimitteln oder Speisen; insbeson- 
dere wurden Pyramidon und Melubrin, die gelegentlich eingenommen 
wurden, stets anstandslos vertragen, zuletzt etwa vor einem halben Jahr, 

Am 1. Februar 1925 erkrankte ich an einer Grippe, anfangs Fieber 
bis 39° und mäßige katarrhalische Erscheinungen. Nach einigen Tagen 
bei leichten subfebrilen Temperatursteigerungen sehr schmerzhafte 
Schwellungen an Gelenken und Sehnenscheiden des Fußes. Behand- 
lung: Aspirin, Phenacetin mit Coffein, Brustwickel, elektrische Licht- 
bäder, später Atophan und Diplosal. Die katarrhalischen Erscheinungen 
gingen bald zurück, die Gelenkschwellungen blieben bestehen, dabei 
starke Abgeschlagenheit, Appetitlosigkeit, schlechter Schlaf. 

In der Nacht vom 15. zum 16. Februar ausgesprochenes Asthma 
bronchiale, das etwa 3—4 Stunden anhielt. 

“In der Nacht vom 21. zum 22. Februar abermals schweres Asthma 
bronchiale, das etwa 4—5 Stunden anhielt. 
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Ich suchte nach einer Erklärung dieses unerwarteten Asthmaan- 
‚ dalles. An beiden Tagen hatte ich ruhig im Bett gelegen, nur wenig 
_ reizlose Kost zu mir genommen. Die Medikation war am 15. Februar 
 3mal täglich 1,0 Atophan, abends wegen Kopfschmerzen 0,2 Pyra- 
 midon; am 21. Februar nur abends wegen stärkerer Gelenkschmerzen 
- 1,0 Atophan und 0,5 Melubrin. Atophan war auch in den Zwischentagen 
: ohne weiteres vertragen worden. Es war daran zu denken, daß Pyra- 
midon, bzw. Melubrin das auslösende Moment des Asthmas darstellten. 


Die akute Grippeinfektion heilte ab. Es bestanden noch bis Mitte April die 
gewöhnlich beobachteten Folgeerscheinungen einer länger dauernden Grippe: all- 
gemeine Müdigkeit und Abgeschlagenheit, schlechter Schlaf, Appetitlosigkeit, ner- 
vöse Labilität. Die letzten Reste der Gelenkschwellungen verschwanden erst 
Ende April. Doch traten nur nach längerem Gehen mäßige Schmerzen auf. 


Am 2. März Arbeit wieder aufgenommen. Am 5. März nachmittags 
6 Uhr Kopfschmerzen. Deswegen um 8!/, Uhr Einnahme von 0,2 Pyra- 
_ midon. Durch intensive geistige Tätigkeit in Anspruch genommen, 
dachte ich dabei nicht an mögliche Überempfindlichkeitserscheinungen. 
Auch als um 11 Uhr eine dünnflüssige Nasensekretion mit mehrmaligem 
- Niesen einsetzte und um 12 Uhr ein starker Schnupfen und Hustenreiz 
begann, dachte ich nur an ein beginnendes Rezidiv der Grippeerkran- 
"kung. Ich war also psychisch in keiner Weise nach der Richtung einer 
‚ Überempfindlichkeitsreaktion eingestellt. Da setzte um 12!/, Uhr ein 
" Asthma bronchiale ein. Auf 0,5 mg Atropin. sulfur. langsame Besserung, 
um 1 Uhr leidliches Befinden, Schlaf. Um 3 Uhr Erwachen mit starker 
Atemnot, wieder zunehmendes Asthma bronchiale. Anzünden von 
‚ Räucherpulver (Fol. Stramon., Kal.nitric. aa) ohne Wirkung. Um 
3'/, Uhr abermals 0,5 mg Atropin. sulfur.; langsame Besserung. 

Alle 3 Anfälle verliefen in gleicher Weise, nur war der 2. Anfall bei 
weitem der schwerste. Auch bei den ersten beiden Anfällen trat das 
Asthma etwa 4 Stunden nach Einnahme des Medikaments auf. Es be- 
stand immer eine sehr schwere Atemnot, die bald zu einer starken 
Dyspnoe führte, so daß Sprechen fast unmöglich war. Dabei infolge 
Lufthungers ausgesprochene Cyanose. Charakteristisch war eine sehr 
reichliche serös-eitrige Bronchialexpektoration. Im Verlaufe von we- 
nigen Stunden wurden ca. 250 ccm Auswurf entleert. Während des 
3. Anfalls wurde die Temperatur gemessen, die keine Erhöhung zeigte. 
Der Puls war langsam und klein. Das während des Anfalls entleerte 
Sputum enthielt fast nur eosinophile Zellen. Am Tage nach den An- 
fällen bestand eine starke eitrige Bronchitis mit reichlichem Sekret, 
diffuse bronchitische Geräusche über den Lungen, besonders in den 
unteren Partien, leichte Atemnot, bei längerem Sprechen stärker wer- 
‚dende Dyspnoe, allgemeine Abgeschlagenheit und Unwohlsein. Am 
Tage nach dem 3. Anfall 8600 Leukocyten, darunter 8% Eosinophile 


g* 
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(spätere Blutuntersuchungen an gesunden Tagen ergaben 4—5000 Leu- 
kocyten mit 3—4% Eosinophilen). Am übernächsten Tage waren alle 
Erscheinungen verschwunden. 

Am 30. Juni, als sämtliche Krankheitserscheinungen schon seit 
langer Zeit abgeklungen waren, nahm ich 0,2g Pyramidon. Nach 
3 Stunden beschleunigte, etwas erschwerte Atmung, starke Müdigkeit, 
Schläfrigkeit, Abgeschlagenheit, nach 9 Stunden vermehrte dünn- 
flüssige Nasensekretion, leichter Hustenreiz. 

Es besteht wohl kein Zweifel, daß hier eine Idiosynkrasie gegen die 
Antipyrinkomponente in dem eingenommenen Pyramidon bzw. Melu- 
brin vorliegt. 

Nach der Definition von Coca, der sich im allgemeinen auch Doerr 
anschließt, soll ein wesentliches Merkmal der Idiosynkrasie sein, daß 
es sich um eine auf genotypischer Basis beruhende, daher vererbbare 
Hyperreaktivität handelt. Die Vererbung soll sich nach den M endelschen 
Gesetzen vollziehen, wobei ‚‚idiosynkratisch“ als dominante, „nicht 
idiosynkratisch‘ als rezessive Erbeinheit zu betrachten ist. Das kasui- 
stische Material ist noch zu gering, um diese Frage mit Sicherheit ent- 
scheiden zu können. Die Möglichkeit einer erworbenen Idiosynkrasie, 
die auch Doerr nicht ganz ausschließt, ist aber sicher durch klinische 
Beobachtung gegeben. So sah man, daß im Anschluß an Krankheiten, 
z.B. Diabetes mellitus, Idiosynkrasien manifest wurden. Wie weit 
in solchen Fällen die individuelle Konstitution, wie weit die augenblick- 
liche Kondition die Erwerbung der Idiosynkrasien beeinflussen, läßt 
sich schwer sagen. Die Möglichkeit besteht immerhin, daß auch bei den 
plötzlich auftretenden Idiosynkrasien, die als erworben angesehen 
werden, die Hyperreaktivität vererbt ist und latent war, bis sie durch 
irgendwelche konditionelle Veränderungen, wie Erkrankung, manifest 
wurde. Mit wissenschaftlicher Exaktheit wird sich aus der Anamnese, 
auch in meiner Selbstbeobachtung, schwer ein Beweis für die eine oder 
andere Auffassung ableiten lassen. 

Bruck und Klausner haben als erste versucht, den Begriff der Ana- 
phylaxie zur Erklärung der idiosynkratischen Reaktion heranzuziehen. 
Der Streit um diese Fragen ist noch nicht eindeutig geklärt. Ich 
verweise hier nur kurz auf die ausführliche Zusammenfassung von 
Doerr und sein ausgezeichnetes Referat auf dem Innsbrucker Natur- 
forschertag. 

Sehr auffallend ist die Gleichheit im klinischen Symptomenbild der 
Idiosynkrasie und Anaphylaxie; jedes Organ, wenn es überhaupt an 
der Reaktion teilnimmt, verursacht in beiden Fällen die gleiche, ganz 
bestimmte Störung: die Lunge zeigt ein mit Bronchialkrampf einher- 
gehendes Asthma, der Verdauungstraktus Kolik, Erbrechen, Durch- 
fälle, die Haut Urticaria und angioneurotische Ödeme usw. 
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Gegen einen Zusammenhang der Idiosynkrasie mit der Anaphy- 


_ laxie werden die zahlreichen, stets eindeutig erfolglosen Versuche an- 
‚geführt, die Idiosynkrasie gegen chemisch definierte Nichtantigene 
_ passiv mit dem Serum der hypersensiblen Individuen auf normale Men- 


schen oder normale Tiere zu übertragen. 


Die von Bruck und Klausner ausgeführten Versuche zur passiven Übertragung 
der Heilmittelüberempfindlichkeit mit dem Serum idiosynkrasischer Menschen auf 
Meerschweinchen und Kaninchen können kaum als beweisend angesehen werden. 


Wie Bayer mit Recht hervorhebt, entsprechen die bei den Versuchstieren aufge- 


_ tretenen Krankheitserscheinungen nicht dem Symptomenkomplex der echten 


Anaphylaxie; ferner muß schon das für die Tiere heterologe Serum an sich eine 
Schädigung hervorrufen, und auch die Mengen des verabfolgten Arzneimittels 
waren zu groß. Ähnliches gilt für die Versuche von Almagia, Cole, Manoiloff und 


' Wolfson. Mit vorsichtigerer Versuchsanordnung ausgeführte Versuche von Volk, 
- Kyrle, Zieler, Stropeni, Hofmann, Pöhlmann, Glück hatten ein negatives Resultat. 
_ Auch das Ergebnis von Bayer war völlig negativ, der in seinem Falle von Pyrami- 


‚ donidiosynkrasie eine passive Übertragung versuchte, indem er sich selbst Serum 


‚ der überempfindlichen Person intravenös injizieren ließ und 36 Stunden später 
 0,5g Pyramidon einnahm. 


Nur Curschmann scheint eine passive Übertragung gelungen zu sein. Er inji- 


‚ zierte Meerschweinchen das Serum von’ Fellfärbern mit Bronchialasthma. So 
' präparierte Tiere waren gegen subcutane und intravenöse Injektion und Inhalation 


von Chinondiimin, auf dessen Einwirkung Ourschmann das Asthma der Fellfärber 


‘ zurückführt, überempfindlich. Die Tiere zeigten auf die Reinjektion heftigen 
‚ Schock, Temperatursturz, zum Teil Tod mit Lungenblähung, bzw. nach der In- 
_ halation schwerstes Asthma und Schock. Allerdings fehlen in den Curschmannschen 
_ Versuchen die Kontrollen mit dem Serum von nichtüberempfindlichen Menschen. 


Einige Male gelang die passive Übertragung auf Tiere und Menschen, wenn es 


sich um eine Idiosynkrasie gegen Eiweißantigene handelte. So konnte Schloss 


durch das Serum von Personen, die gegen Eiereiweiß oder Kuhmilch überempfind- 


lich waren, Meerschweinchen passiv gegen die betreffenden Antigene sensibilisieren. 


j 


Eine positive Übertragung liegt auch in dem Fall von Ramirez vor, den Doerr 
zitiert: ein Mann war überempfindlich gegen Pferdeschuppen; 600 ccm seines 
Blutes wurden auf ein anämisches Individuum transfundiert, das vorher keine 
Anzeichen von Idiosynkrasie geboten hatte, und als nun dieser Patient 2 Wochen 
nach der Transfusion einen mit Pferden bespannten Wagen kutschierte, bekam er 
plötzlich einen Asthmaanfall. Eine Cutanprobe mit Pferdeschuppen (1: 20 000) 
ergab ein positives Resultat. 

Besonderes Interesse verdienen die Untersuchungen von Prausnitz und Küst- 


ner: es handelt sich dabei um Selbstversuche an Küstner, der gegen das erhitzte 


Fleisch von Knochenfischen bei enteraler und intracutaner Zufuhr überempfindlich 
war und 30 Minuten nach der Zufuhr mit Hautjucken, Urticaria, Cunjunctivitis, 
Schwellung der Respirationsschleimhäute, Speichelfluß und Erbrechen mit nach- 
folgender Oligurie und Verstopfung reagierte. Es gelang nicht, Meerschweinchen 
mit dem Küstnerschen Serum gegen die 24 Stunden später ausgeführte intravenöse 


Injektion eines Fischfleischextraktes zu sensibilisieren. Dagegen olückte eine 


{ 


passive Übertragung auf normale Menschen, wenn das Serum des Idiosynkratikers 
in der Menge von 0,1—0,01 cem zuerst intracutan und 1 Tag später die Fischfleisch- 
lösung in die nämliche Hautstelle nachinjiziert wurde: es entstand eine deutliche 
Quaddelbildung. Diese Reaktion blieb aus, wenn man bei normalen Personen eine 
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Mischung des Fischextraktes mit dem Serum des Idiosynkratikers intracutan 
einspritzte. 

Die meisten Übertragungsversuche sind mit einer Anordnung ge- 
macht, die die Anaphylaxie und Idiosynkrasie als eine humorale Re- 
aktion auffaßt. Wenn wir aber Beziehungen zur Anaphylaxie nach- 
weisen wollen, müssen wir wie letztere auch die Idiosynkrasie als einen 
zellulären Vorgang auffassen, der sich an der Oberfläche oder im Innern 
der am idiosynkrasischen Insult beteiligten Zellen abspielt. Wir müssen 
die Versuchsanordnung zur passiven Übertragung so gestalten, daß 
an den empfindlichen Zellen eine Reaktion vor sich gehen kann, die 
analog der zellulären Antigen-Antikörperreaktion bei der Anaphylaxie 
verläuft. I 

So ist es erklärlich, daß Personen, die nach der Einnahme von Aspirin 
ein Bronchialasthma, aber keine Hauterscheinungen bekommen, keine 
Intracutanreaktion mit Aspirin geben (Cooke), daß eine idiosynkratische 
Jodoform-Dermatitis eben nur auftritt, wenn das Jodoform in direkten 
Kontakt mit der Haut gebracht wird, nicht aber, wenn es per 08 ge- 
reicht oder als Jodoformöl subeutan injiziert wird. | 

Daher dürfen wir nicht von vornherein erwarten, daß bei einer sub- 
cutanen, intramuskulären oder intravenösen Übertragung eines Idio- 
synkratikerserums auf einen normalen Menschen das Serum grade an 
die überempfindlichen Zellen geht. Und wir müssen uns auch darüber 
klar sein, daß die Art der Verabreichung des die Idiosynkrasie aus- 
lösenden Stoffes nicht gleichgültig ist, daß auch wieder eine bestimmte 
Darreichung und Verankerung an bestimmten Körperzellen erforder- 
lich ist, um die zelluläre Reaktion der Idiosynkrasie in Gang zu 
bringen. 

So ist es erklärlich, daß bisher nur in seltenen Fällen einwandfrei 
eine passive Übertragung einer Idiosynkrasie auf Mensch oder Tier 
gelungen ist. In den positiven Fällen lagen auch fast stets die Bedin- 
gungen zum Ablauf einer zellulären Reaktion vor; so bei Ramirez, wo 
offenbar durch die Inhalation der die Idiosynkrasie auslösende Stoff, 
die Pferdeschuppen, an die durch die Blutinjektion sensibilisierten 
Zellen des Erfolgsorgans, die Lunge, gelangt ist; ferner in den Versuchen 
von Prausnitz und Küstner, bei denen es sich um einen rein zellulären 
Vorgang handelt. Bemerkenswert ist, daß hier der die Idiosynkrasie 
auslösende Stoff eiweißhaltig war, die Eigenschaften eines immuni- 
sierenden Antigens hatte. Bei chemisch definierten Stoffen liegen, ab- 
gesehen von den C’urschmannschen Versuchen, entsprechende Resultate 
nicht vor. 

Ich nahm daher Versuche zur passiven Übertragung der an mir 
festgestellten Idiosynkrasie gegen Antipyrinderivate vor. Um die Ver- 
suchsbedingungen einer zellulären Reaktion zu schaffen, benutzte ich 
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_ bei der Übertragung auf Menschen die gleiche Methodik, wie sie Praus- 


 nitz und Küstner angewandt haben. 


Ich verwandte zu den Versuchen wegen der leichteren Löslichkeit 


| Melubrin. 


In einem Vorversuch prüfte ich meine Reaktion auf Melubrin von der. Haut 


aus. Ich erhielt am rechten Unterarm 0,1 cem einer sterilen 50 proz. Melubrinlösung 
"intracutan injiziert. Nach 1 Stunde trat an der Injektionsstelle Rötung und 


: Schwellung von etwa 3cm Durchmesser auf, dann bildete sich im Zentrum der 


Schwellung eine Blase. Nach 2 Stunden war die Rötung und Schwellung größten- 
teils zurückgegangen, die Blase hämorrhagisch geworden. Nach 7 Stunden dünn- 
flüssige Nasensekretion, Husten, Auswurf. Nach etwa 9 Stunden nimmt die 
Nasensekretion zu, die Atmung ist etwas erschwert. Nach etwa 11 Stunden sind 
alle Erscheinungen abgeklungen. Die Stelle der Lokalreaktion ist noch nach 4 Mona- 
ten deutlich zu erkennen: sie sieht wie eine gerötete, flache, etwa linsengroße, 


' glatte Narbe aus. 


Die passiven Übertragungsversuche wurden an 3 gesunden Per- 


‚sonen, die nie irgendeine Idiosynkrasie gezeigt hatten, vorgenommen. 


1. Versuchsperson L. 
13. III. 1925. Intracutane Injektion yon je 0,1 cem Idiosynkratikerserum K. 


und je 0,lcem normalem Kontrollserum F. an beiden Unterarmen. 


14. III. Keine Reaktion. Am linken Unterarm wird in die Injektionsstellen 
von Serum K. und Serum F. und in die dazwischenliegende freie Haut je 0,1 ccm 


- 50 proz. Melubrinlösung intracutan injiziert. Nach 2!/, Stunden an der Injektions- 
' stelle von Serum K. Quaddel von etwa 2 cm Durchmesser, starke Rötung, Jucken. 


Langsames Abklingen im Laufe von etwa 2 Stunden. Die Injektionsstellen von 
Serum F. und Melubrin allein ohne Reaktion. 

15. III. Am rechten Unterarm Injektionen in der gleichen Anordnung wie 
tags zuvor. Nach 3 Stunden schwache Rötung von etwa 1/,—!/,cem Umfang an 


allen Injektionsstellen, die bald abklingt. 


2. Versuchsperson M. 


16. III. 1925. Injektionen wie bei Versuchsperson 1. am 13. III. Nach einigen 
Minuten an der Injektionsstelle von Serum K. eine stark erhabene, rotblaue, etwas 
juckende Quaddel von ca. 5cm Durchmesser, in deren Mitte sich die weiße Injek- 
tionsquaddel deutlich abhebt. Nach etwa 1!/, Stunde ist diese Reaktion ganz ab- 
geklungen. 

17. III. Intracutane Injektion von je 0,l ccm 50 proz. Melubrinlösung am 


‚ linken Unterarm in die Injektionsstellen des Serums und in die dazwischen liegende 


freie Haut. Nach 2 Stunden an allen Injektionsstellen mäßige Rötung, an Serum K. 


kleine Blasenbildung. Nach einer weiteren Stunde sind die akuten Reaktionen 


abgeklungen. 
18. III. Injektionen wie am 17. III. am rechten Unterarm. Nach 1 Stunde an 


allen Injektionsstellen leichte Rötung. Nach 2 Stunden nur noch an Serum K. 


| 


\ 


Rötung, Blasenbildung und leichte Infiltration, die mehrere Stunden anhalten. 


3. Versuchsperson P. 
16. III. 1925. Injektionen gleichzeitig und in derselben Weise wie bei Ver- 


‚ suchsperson M. am 16. III. Keinerlei Reaktion. 
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17. IH. Intracutane Injektion von 0,1 cem 50 proz. Melubrinlösung am rechten 
Unterarm wie bei Versuchsperson M. am gleichen Tage. Nach 1 Stunde an In- 
jektionsstelle von Serum F. und Melubrin leichte Rötung, von Serum K. sehr 
starke Rötung, Schwellung von etwa 3cm Durchmesser, Druckempfindlichkeit. 
Nach 2 Stunden Rötung an Serum F. und Melubrin ganz zurückgegangen, an 
Serum K. noch immer starke Rötung und Schwellung, im Zentrum davon Blasen- 
bildung von etwa !/), cm Durchmesser. Nach weiteren 2 Stunden langsames Ab- 
klingen der Reaktion. 

18. III. Intracutaninjektionen am linken Unterarm wie bei Versuchsperson M. 
am gleichen Tage. Nach 1 Stunde an allen Injektionsstellen leichte Rötung und 
Schwellung. Nach 2 Stunden ist die Reaktion an Serum F. und Melubrin ganz ab- 
seklungen, an Serum K. hat die Rötung und Schwellung zugenommen, erreicht 
etwa 3cm Durchmesser. Langsames Abklingen nach mehreren Stunden. 


Weiterhin wurden Versuche zur passiven Übertragung der Idio- 
synkrasie auf Meerschweinchen vorgenommen. 


Vorversuch. 


3 Meerschweinchen erhalten je 0,005 g, resp. 0,01 g Melubrin in 0,1, bezw. 
0,2 ccm physiologischer Kochsalzlösung intravenös. Keinerlei Reaktion. 


L 


3 Meerschweinchen erhalten je 0,5 cem Kontrollserum F. subeutan. Das eine 
Tier erhält nach 1 Tag, das andere nach 2 Tagen 0,005 g Melubrin in 0,1 cem physio- 
logischer Kochsalzlösung intravenös. Keinerlei Reaktion. 


LI. 


3 Meerschweinchen erhalten je 0,5 ccm Idiosynkratikerserum K. subcutan. 
Das eine Tier erhält nach 1 Tag, das andere nach 2 Tagen 0,005 g Melubrin in 0,1 cem‘ 
physiologischer Kochsalzlösung intravenös. Keinerlei Reaktion. 


Jr 
Serum F. wird zu gleichen Teilen mit einer 10 proz. Melubrinlösung in physio- 
logischer Kochsalzlösung gemischt. Nach 2 Stunden erhalten von dieser Mischung 
2 Meerschweinchen je 0,5 ccm subceutan. Das eine Tier erhält nach einem Tage, 
das andere nach 2 Tagen 0,005 g Melubrin in physiologischer Kochsalzlösung intra- 
venös. Keinerlei Reaktion. 


IV. 


Serum K. wird zu gleichen Teilen mit einer 10 proz. Melubrinlösung in physio- 
logischer Kochsalzlösung gemischt. Nach 2 Stunden erhalten 3 Meerschweinchen 
von dieser Mischung je 0,5 cem subcutan. 

Das eine Tier erhält nach 1 Tag 0,005 g Melubrin in 0,1 cem physiologischer 
Kochsalzlösung intravenös. Etwa 5 Minuten nach der Injektion wird das Tier sehr 
unruhig, zeigt beschleunigte Atmung, Abgang von Kot und Urin, kratzt sich 
wiederholt die Nase. Temperatur 35,6°. 

Das 2. Tier erhält nach 2 Tagen die gleiche intravenöse Injektion wie das erste 
Tier. Bald nachher wird er sehr unruhig, kneift die Augen zusammen, schreit zwei- 
mal, zeigt krampfhaftes Zittern am ganzen Körper, beschleunigte Atmung. Tempe- 
ratur 36,4°. 
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Das 3. Tier erhält nach 1 Tag 0,01 g Melubrin in 0,2 ccm physiologischer Koch- 
salzlösung intravenös. Einige Minuten nach der Injektion ist das Tier sehr un- 
ruhig und atmet schwer, erholt sich aber bald wieder. 

Ein 4. Meerschweinchen erhält eine vor 1 Stunde angesetzte Mischung von 
0,5 cem Serum K. + 0,5 ccm einer 5proz. Melubrinlösung in physiologischer Koch- 
salzlösung subcutan. Nach 1 Tag erhält es 0,01 g Melubrin in 0,2 ccm physiologi- 
scher Kochsalzlösung intravenös. Sofort nach der Injektion legt sich das Tier auf 
die Seite, zeigt erschwerte, beschleunigte Atmung und bekommt starke Krämpfe, 
dabei Abgang von Kot und Urin. Nach etwa 5 Minuten ist Erholung eingetreten. 

Es wurden weiterhin Präzipitinreaktionen mit dem Serum K. und Melubrin 
in verschiedensten Verdünnungsreihen angesetzt, die aber nirgends positiv aus- 
fielen. 


Zusammenfassung und Besprechung. 


Bei einer sonst gesunden, erblich nicht belasteten Person tritt plötz- 
lich im Verlaufe einer Grippeinfektion eine Idiosynkrasie gegen bisher 
gut vertragene Antipyrinderivate (Melubrin und Pyramidon) auf, die 
sich in schwerstem Asthma äußert. Etwa 4 Monate später, zu einer 
Zeit, als keinerlei Krankheitserscheinungen bestehen, ist die Idiosyn- 
krasie fast vollständig abgeklungen. 

Es ist in 3 Fällen wiederholt /gelungen, die Überempfindlichkeit 
passiv auf andere, nicht idiosynkratische Personen zu übertragen, wenn 
das Idiosynkratikerserum intracutan, und in die gleiche Hautstelle nach 
1 oder 2 Tagen Melubrin injiziert wurde. Die Reaktion tritt nach 
1—3 Stunden in Form einer starken Lokalreaktion mit Rötung, Schwel- 
lung, eventuell Blasenbildung auf und klingt nach mehreren Stunden 
ab. Es ist bemerkenswert, daß bei allen 3 Personen die Reaktion schwä- 
cher war, wenn die Melubrininjektion erst 2 Tage nach der Serum- 
injektion erfolgte. Es ist möglich, daß hier durch das Überstehen der 
Lokalreaktion am 1. Tage eine gewisse Desensibilisierung eingetreten ist. 

Versuchsperson M. reagiert schon auf die Injektion des Serums K. 
allein mit einer außerordentlich starken Lokalreaktion. Die nach- 
folgende Reaktion auf die Melubrininjektion ist geringer. Daß es sich 
hier nicht etwa um eine Verunreinigung des Serums gehandelt haben 
kann, geht daraus hervor, daß die gleichzeitig gespritzte Versuchs- 
person P. keinerlei Reaktion auf das Serum allein aufwies. 

In den Tierversuchen gelingt es nicht, durch Vorbehandlung mit dem 
Serum K. allein die Idiosynkrasie gegen eine nachfolgende intravenöse 
Melubrininjektion zu übertragen. Dagegen zeigen bemerkenswerter- 
weise die Tiere eine Reaktion, wenn sie mit einer Mischung von Serum K. 
— Melubrin vorbehandelt werden. Das erscheint zunächst auffallend 
und kaum erklärlich. Man könnte zweifelhaft sein, ob es sich hier tat- 
sächlich um anaphylaxieähnliche Reaktionen gehandelt hat, da bei 
keinem der Tiere der Tod eingetreten ist. Doch zeigten ja in den gleich- 
zeitig angesetzten Kontrollversuchen die Tiere gar keine Reaktion, und 
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besonders in dem einen Fall, in dem deutliche starke Krämpfe auftraten, 
wies das Tier ganz das Bild eines anaphylaktischen Schocks auf. Dafür 
spricht auch, daß die Krämpfe nur wenige Minuten anhielten und das 
Tier dann nach Aufhören der Krämpfe wieder einen ganz ungestörten 
Eindruck machte. Wären alle diese Erscheinungen durch eine Gift- 
wirkung des Melubrins hervorgerufen worden, was schon nach dem 


Verlauf der Kontrollversuche und den allgemein toxikologischen Er- 


fahrungen unwahrscheinlich ist, so wäre es nicht denkbar, daß eine 
solche Giftwirkung in wenig Minuten plötzlich abgeklungen sein 
sollte. 

Wolff-Eisner (zitiert nach Doerr) hat die Hypothese aufgestellt, daß 
die Hypersensibilität nicht gegen die auslösende Substanz, sondern 
gegen eine Verbindung derselben mit den körpereigenen Eiweißstoffen 
des Idiosynkratikers gerichtet ist. O. Loew (zitiert nach Bayer) hat ge- 
funden, daß Antipyrin und vermutlich auch Antipyrin-Derivate in ge- 
wissen Zellen die Bildung von Granulis hervorrufen. Man könnte sich 
vorstellen, daß man hier die als Antigen bei der Reaktion wirkende 
Substanz vor sich hat. Mit der Loewschen Beobachtung wäre 
auch die Forderung von Doerr erfüllt, daß die Wolff-Eisnersche 
Hypothese nur anwendbar ist, wenn man antigene Verbindungen 
des die idiosynkratische Reaktion auslösenden Stoffes mit Proteinen 
tatsächlich kennt. 

Daß es nicht gelungen ist, im Reagenzglas Präzipitinreaktionen 
zwischen Melubrin und dem Idiosynkratikerserum zu erzielen, spricht 
nicht dagegen. Man muß ja auch hier immer wieder sich vor Augen 
halten, daß die Idiosynkrasie als eine zelluläre, nicht humorale Reaktion 
aufzufassen ist und die auslösende Substanz wahrscheinlich nur mit 
bestimmten Zellen des Körpers in Reaktion tritt. In ähnlicher Weise 
erklärt auch Bayer seine negativen stalagmometrischen Untersuchungen 
mit Pyramidon und Idiosynkratikerserum. Und ebenso sind wohl auch 
die negativen Versuche von Prausnitz und Küstner mit der Komple- 
mentbindung zwischen Fischextrakt und Idiosynkratikerserum zu er- 
klären. 

Die mitgeteilten Versuche stellen demnach einen Beitrag zu der 
Auffassung der Idiosynkrasie als einer anaphylaxieähnlichen Reaktion 
dar, wobei auch die Idiosynkrasie, ebenso wie die Anaphylaxie, als ein 


zellulärer Vorgang zu betrachten sind. Auf letzteren Umstand ist das 


Hauptgewicht zu legen. Die Ähnlichkeit zwischen beiden Erschei- 
nungen ist eben nur darin begründet, daß beidemal ein ähnlicher zellu- 
lärer Prozeß vor sich geht, der dementsprechend auch klinisch unter 
ähnlichen Symptomen in Erscheinung tritt. Der Auslösungsmecha- 
nismus für beide Erscheinungen kann und wird wahrscheinlich beide- 
mal verschieden sein. Bei eiweißhaltigen körperfremden Substanzen 


_ 
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kann ziemlich regelmäßig durch die einfache Vorbehandlung die emp- 
fängliche Zelle so umgestimmt, anaphylaktisch sensibilisiert werden, 
daß bei Neueinführung desselben Eiweißes die Reaktion eintritt. Der 
Vorgang der Idiosynkrasie gegen Eiweißsubstanzen mag ganz ähnlich 
verlaufen. Wir können ja in der Serumkrankheit, besonders wenn sie 
in Form der beschleunigten Reaktion auftritt, zwanglos Übergänge 
von der Anaphylaxie zur Idiosynkrasie sehen. Etwas anders liegen wohl 
die Verhältnisse bei der Idiosynkrasie gegen chemisch definierte Sub- 
stanzen. Hier tritt die ‚„Sensibilisierung‘‘ der Zellen durch bestimmte 
Änderungen in ihrem Stoffwechselablauf ein, die entweder konstitu- 
tionell bedingt, angeboren oder ererbt sind, oder die konditionell ent- 
stehen bzw. manifest werden durch Einfluß von Krankheitserregern 
(Grippe usw.) oder allgemeine Stoffwechselstörungen (Diabetes usw.). 
Dementsprechend ist eine auf konstitutionellen Zelländerungen be- 
ruhende Idiosynkrasie stets vorhanden, eine auf konditionellen Mo- 
menten beruhende nur solange nachzuweisen, als die Wirkung der kon- 
ditionellen Momente vorhanden ist. 

So kann man sich auch erklären, daß nach Ablauf einer anaphy- 
laktischen Reaktion eine Antianaphylaxie auftritt, weil die einmalige 
Sensibilisierung der empfänglichen Zellen gewissermaßen eine akute 
Veränderung darstellt. Nach Ablauf der Reaktion sind die reagierenden 
Zellbestandteile aufgebraucht. Bei der Idiosynkrasie dagegen liegt ein 
chronischer Zustand der Zelländerung vor, der solange anhält, als die 
„sensibilisierenden‘‘ Momente bestehen. Die reagierenden Zellbestand- 
teile werden hier im Zellstoffwechsel ständig neu gebildet. Deshalb ist 
eine angeborene Idiosynkrasie stets wieder von neuem auszulösen und 
eine ‚erworbene‘ nur solange, als die veranlassenden Momente die 
Änderungen im Zellstoffwechsel erzeugen, wobei auch hier eine an- 
geborene Disposition für diese Änderungen bestehen kann. Daher ist 
auch im oben beschriebenen Fall die Idiosynkrasie nach Aufhören der 
auslösenden Ursache, der Grippe, allmählich abgeklungen. 

Es liegen aber auch Beobachtungen vor, die auch hier einen Über- 
gang und Zusammenhang zwischen Anaphylaxie und Idiosynrkrasie 
erkennen lassen. So hat Schloss einen Fall beschrieben, bei dem nach 
Abklingen des idiosynkrasischen Symptomenkomplexes für eine ge- 
wisse Zeit eine Desensibilisierung aufgetreten ist: ein Patient, der 
1—3 Stunden nach Eiergenuß Urticaria bekam, war dann für 33—45 
Tage gegen Eiereiweiß unempfindlich, bis ganz plötzlich erneute 
Überempfindlichkeit auftrat. 

Es können also weitgehende Analogien im Ablauf der Anaphylaxie 
und Idiosynkrasie festgestellt werden. 
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Die Frage, ob und in welcher Weise Temperaturänderungen im 
Mageninnern, wie sie vor allem durch Einnahme von warmen und 
kalten Speisen und Getränken verursacht werden, den Magentonus 
beeinflussen, ist von nicht geringer praktischer Bedeutung. Man ver- 
* bietet einerseits den Magenkranken den Genuß von zu heißen und zu 
kalten Speisen und macht andererseits nicht selten von der Verord- 
nung heißer oder eisgekühlter Flüssigkeiten Gebrauch. Die schädliche 
oder therapeutische Wirkung erklärt man sich dabei durch Änderung . 
der Blutfülle der Magenschleimhaut und der Sekretion des Magens, 
durch Beeinflussung der sensiblen Erregbarkeit des Magens und endlich 
durch eine Änderung der Tätigkeit der Magenmuskulatur. 

Wenn wir uns nun in der Literatur über die Art, wie kalte und heiße 
Speisen auf die Funktion der Magenmuskeln wirken genauer unter- 
richten wollen, so finden wir nicht viel Sicheres. 


Schüle®), der am Duodenalfistelhund experimentierte, fand, daß von eisge- 
kühltem Wasser in der gleichen Zeit viel weniger den Magen verlasse als von Wasser 
von einer mittleren Temperatur und von diesem wieder weniger als von heißem 
Wasser (von 45°C). Der langsame Übertritt des kalten Wassers in den Magen 
erkläre sich durch einen Pyloruskrampf; unter dem Einfluß der Wärme öffne sich 
dagegen der Pylorus leichter und die Peristaltik könne sich kräftiger entwickeln. 

Krieger?) glaubt im Gegensatz dazu bei sich selbst festgestellt zu haben, daß 
kalte Getränke kürzere Zeit im Magen blieben als warme. Doch finden wir bei ihm 
nur wenige Versuche, in denen die Wirkung zweier nur in der Temperatur ver- 
schiedener Flüssigkeiten miteinander verglichen wäre, und von diesen spricht keiner 
für und einer gegen die Kriegersche Ansicht. 

Jaworski?) beobachtete, daß sowohl destilliertes wie Kissinger, wie Karlsbader 
Wasser in warmem Zustand schneller den Magen verließen als in kaltem. 

J.Müller und Huck®), dieam Menschen Versuche mit Wasser von 5°, 38° und 
50° machten, fanden, daß die Getränke von niedriger und von hoher Temperatur 
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länger im Magen verweilten als die von Körpertemperatur, zum Teil weil ihr Vo- 
lumen durch die temperaturausgleichende Sekretion vermehrt würde. Bei sehr 
kalten Flüssigkeiten stocke die Austreibung zunächst durch Pylorusverschluß. 

Cohnheim und Best andererseits beobachteten am Duodenalfistelhund, daß 
Wasser von 0° und Wasser, das so heiß wäre wie der heißeste Tee, den ein Mensch 
trinken könne, ebenso schnell durch den Magen liefe, wie Wasser von Zimmer- 
temperatur. rt 

Für die sich widersprechenden Befunde glaubt Madrowski*) eine Erklärung 
bringen zu können, wobei er auch auf das Verhalten des Tonus eingeht, der von 
den eben erwähnten Autoren vernachlässigt ist. Er schreibt: Ganz im allgemeinen 
läßt sich sagen, daß kaltes Wasser mehr anregend auf die sekretorischen und moto- 
rischen Vorgänge im Verdauungskanal, tonisierend wirke, während warmes einen 
erschlaffenden, beruhigenden und schmerzlindernden Einfluß ausübe. Die Ver- 
weildauer verschieden temperierten Wassers im Magen hängt offenbar von ver- 
schiedenen Faktoren ab, die wie Anregung der Peristaltik und Pylorusschluß 
einerseits, und Pylorusöffnung und Ruhigstellung der Peristaltik andererseits sich 
im entgegengesetzten Sinne beeinflußten. A priori dürften die alten Beobachtungen 
von J. Müller und Huck zutreffend sein, daß starke Abweichungen von der Kör- 
pertemperatur sowohl nach oben wie nach unten die Magenentleerung zunächst 
mehr nach der Seite der Hemmung beeinflußten. 

Für die Madrowskische Angabe über die Beeinflussung des Tonus 
durch die Temperatur der Speisen haben wir trotz eifrigen Suchens 
keine beweisenden Beobachtungen finden können. Weitz und Sterkel?) 
haben vielmehr berichtet, daß sie am Röntgenschirm den Eindruck ge- 
wonnen hätten, daß nach Einnahme eines stark abgekühlten Barium- 
breies der Magen einen geringeren Tonus zeige als nach einem Brei von 
normaler Temperatur. Wir möchten fast glauben, daß von Madrowski 
die allgemeine Erfahrung, wonach eine niedrige Außentemperatur 
anregend und eine hohe erschlaffend’ wirke, auf das Verhalten des Magen- 
tonus gegenüber Speisen von niedrigen und hohen Temperaturen über- 
tragen sei, was man natürlich nicht ohne weiteres als erlaubt ansehen 
darf. 

Jedenfalls bedarf es zur Feststellung der Änderungen des Magen- 
tonus bei Temperaturänderungen im Mageninnern noch weiterer expe- 
rimenteller Untersuchungen. Wir machten diese im Anschluß an aus- 
gedehnte Untersuchungen über die Magenbewegungen, über deren 
Resultate wir in der Zeitschr. f. d. ges. experiin. Medizin Bd.47, S. 42, 
berichtet haben. 


Die von uns angewandte Methodik, die dort ausführlich geschildert und kri- 
tisch besprochen ist, sei hier nur in kurzen Worten angegeben: Über das Ende eines 
dünnen Gummischlauchs wurde ein Gummifingerling gebunden, der Schlauch bis. 
in den unteren Teil des nüchternen Magens eingeführt, Blase und Schlauch mit 
Wasser gefüllt (wobei zur Füllung der Blase etwa 150 cem gebraucht wurden), und 
dann der Schlauch in Verbindung mit einem in richtiger Höhe angebrachten 
halb mit Wasser gefüllten Steigrohr gebracht, dessen lichte Weite so groß war, 
daß eine lcm hohe Flüssigkeitssäule 10 ccm Wasser enthielt. Die Bewegung des 
Wasserspiegels im Steigrohr wurde unter Vermittlung eines auf dem Wasser 
schwimmenden Korkes auf ein Kymographion übertragen. Gleichzeitig wurden 
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zwei dünne Schläuche so miteinander verbunden, daß ihre Enden aneinander 
lagen, über beide Enden ein Gummifingerling gebunden und nun die Schläuche 
in den Magen bis etwa zur Magenmitte eingeführt. Durch den einen Schlauch 
wurde aus zwei Standgefäßen, die sich in entsprechender Höhe befanden, entweder 
eisgekühltes oder auf 45°C temperiertes Wasser eingeleitet, durch den anderen 
Schlauch wurde es mit Heberwirkung wieder abgeleitet. Zufluß und Abfluß waren 
dabei so, daß der Gummiballon etwa 150—200 cem Wasser enthielt. Wurde der 
zuführende Schlauch abgeklemmt, so entleerte sich der Ballon infolge Heber- 
wirkung schnell. 


Es gelangte also bei diesem Versuch keine Flüssigkeit in den Magen, 
sondern ihre Temperatur wirkte durch den dünnen Ballon hindurch 
auf die Magenwand. Da sie sich in relativ schnellem Lauf befand, so 
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100 
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warmes Wasser {200 
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Zeıf ın Minuten 
Abb. 1. (Verkl. %/..) 


trat eine nennenswerte Änderung der Temperatur der Flüssigkeit im 
Magen auch bei langer Versuchsdauer nicht ein. 

Die Abb.1 ergibt ein charakteristisches Stück einer so gewonnenen 
Kurve. Zum Verständnis sei unter gleichzeitigem Hinweis auf die aus- 
führliche Arbeit bemerkt, daß die normalen Kurven des unbeeinflußten 
Magens, wie wir sie mit unserem Apparat erhalten, kurze und langsame 
Schwankungen zeigen. Die kurzen Schwankungen sind recht prononziert 
und dauern etwa 1 Minute, weshalb wir sie als Minutenschwankungen 
bezeichnet haben. Die langsamen Schwankungen bestehen in flachen 
allmählich an- und abfallenden Hügeln, deren Dauer gewöhnlich 10 
bis 15 Min. (auch mehr und weniger) beträgt, oder in sehr langsam an- 
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steigenden Bergen, die mit jähem Abfall enden. Sowohl die kurzen 
wie die langsamen Schwankungen sind Tonusschwankungen. 

Betrachten wir jetzt unsere Kurve, zu deren Erklärung nur noch 
gesagt zu werden braucht, daß die Zahlen der senkrechten Linie links 
die Füllung des Gummiballons angeben. Zunächst arbeitet der Magen 
etwa 3 Min. hindurch unbeeinflußt, dann wirkt während ca. 7 Min. 
das warme Wasser ein und dabei steigt die Kurve an, nach Unter- 
brechung des Zustroms fällt sie wieder und stellt sich nach einigen 
Minuten auf die vorherige Höhe ein. Jetzt wird das kalte Wasser durch 
den Ballon gelassen, und schon sinkt die Kurve zunächst sehr energisch, 
dann langsamer ab. Erst nachdem die kalte Temperatur ca. 26 Min. 
eingewirkt hat, hört der Abfall der Kurve trotz weiterer Einwirkung 
auf. Nach kurzer Pause wird nun wieder warmes Wasser zugeleitet und 
sofort geht die Kurve mächtig in die Höhe. An den kurzen Schwan- 
kungen ist während des ganzen Versuches keine deutliche Veränderung 
erkennbar. Da einem Steigen der Kurve eine Tonuszunahme, einem Fallen 
eine Tonusabnahme entspricht, so beweist die Kurve, daß umgekehrt wie 
Madrowski und mit ihm wohl viele andere annahmen der Magentonus 
bei Einwirkung hoher Temperatur auf das Mageninnere gesteigert und bei 
Einwirkung niedriger Temperatur herabgesetzt wird, wobei noch be- 
merkenswert ist, daß die im Minutenrhythmus erfolgenden Tonus- 
schwankungen durch die differente Temperatur keine Veränderung zu 
erfahren scheinen. 

Dieses Ergebnis bietet an und für sich nichts Überraschendes. Wenn 
Trendelenburg bei Kälteeinwirkung auf das Zentralnervensystem, wenn 
Ganter und Zahn bei Abkühlung der Knoten des Reizleitungssystems, 
wenn Parrisius und Schlack bei Abkühlung der Schilddrüse eine Herab- 
setzung der Funktion der gekühlten Organe und wenn diese Autoren 
durch eine Erwärmungeine Funktionssteigerungeintretensahen, sodurften 
wir unseren Befund geradezu erwarten. Wenn die kurzen Tonusschwan- 
kungen nicht beeinflußt wurden, so kann man sich das vielleicht dadurch 
erklären, daß diese Bewegungen von irgendetwas abhängen, was der 
abkühlenden oder erwärmenden Wirkung nicht unterlag, man könnte 
an Zentren denken, die nicht im mittleren Magenteil liegen. 

Es war vorn gesagt, daß eine allgemein erregende niedrige Außen- 
temperatur nicht den Schluß erlaube, daß auch die direkt auf das 
Mageninnere einwirkende Kälte den Tonus des Magens errege. Macht 
sich nun aber überhaupt die niedrige Außentemperatur in erregendem 
Sinne bemerklich und wirkt sie so speziell auf den Magentonus? Ja, und 
zwar ist das durch Untersuchungen des einen von uns zusammen mit 
Sterkel>) bewiesen worden. Bei einer großen Anzahl gesunder junger Leute 
wurde von uns zweimal in Zwischenräumen von einigen Tagen der Magen 
röntgenologisch untersucht, das eine Mal im ungeheizten, das andere 
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' Mal im geheizten Zimmer. Fast regelmäßig fand sich, daß der Tonus im 
ungeheizten stärker als im geheizten war. 
' Unsere Methode der Aufschreibung der Magenfunktion schien ge- 
eignet diese Befunde zu kontrollieren. Es wurde die Magenbewegung 
\ auf die vorn beschriebene Weise aufgezeichnet und während der Unter- 
‚ suchung der Oberkörper entblößt, wobei es zum Gefühl des Frierens 
kam. Die dabei aufgezeichnete Kurve 2 zeigt nach der Entblößung 
‚, einen starken Anstieg und be- 
stätigt damit den früher erhobenen 
Befund. 
Auch auf die Sekretion des Magens 
wirkt Kälte der Außentemperatur 
 erregend, wie aus Untersuchungen 
_ des einen von uns zusammen mit 
. Fischer?) hervorgeht. 
Der Nachweis, daß der Magen- 
 tonus durch Abkühlung des Magen- 
‚innern herabgesetzt und durch Er- 
wärmung gesteigert wird, kann 
uns vielleicht gewisse Erfahrungen bh, = Verkl. N) 
‚über die Wirkung kalter und 
‚heißer Getränke erklären. Die Herabsetzung des Tonus durch 
‚eisgekühlte Getränke erklärt ihre Wirkung bei gewissen Formen 
ı des Erbrechens. Die Tonus verstärkende Wirkung heißer Getränke 
wird man andererseits zur Erklärung heranziehen müssen, wenn 
‚man sich über Sinn und Zweck alter Gebräuche, nach denen bei 
gewissen Gelegenheiten heiße Getränke bevorzugt werden, klar 
werden will. Wenn wir auch nicht sicher sagen können, was für einen 
Nutzen eine Anregung des Tonus bringt (die vorn angegebenen Versuche 
wonach die Entleerung des Magens durch heiße Getränke verlangsamt 
wird, sprechen ja dafür, daß der günstige Einfluß, den ein hoher Tonus 
an sich auf die Entleerung ausüben muß, durch etwas anderes, wahr- 
 scheinlich einen stärkeren Pylorusschluß überkompensiert wird), so wird. 
man trotzdem einer Maßnahme, die zur Tonussteigerung führt, einen 
' Nutzen nicht absprechen wollen. 

Wenn die Mineralwässer häufig morgens nüchtern in heißem Zu- 
'stande getrunken werden, wenn ein Täßchen heißen Kaffees das erste 
ist, was von vielen morgens genommen wird, wenn das Mittagessen 
durch einen Teller heißer Suppe eingeleitet wird, wenn einige Zeit nach 
‚, dem Mittagessen wieder einige Schlucke heißen Kaffees von manchen 

So gern genommen werden, sollte sich das nicht wenigstens zum Teil 
durch die anregende Wirkung auf den Tonus erklären? Sollte man 
aber nicht auch nach unseren Versuchen gerade bei atonischen 


Oberkörper entbloßt 


Zeıt ın Minuten 
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Zuständen des Magens geneigt sein, mehr als jetzt geschieht, von 
der gelegentlichen Einnahme kleiner recht warmer Flüssigkeitsmengen 
Gebrauch zu machen? 

Auch die tonisierende und  sekretionsanregende Wirkung einer 
niedrigen Außentemperatur darf wohl zur Erklärung der günstigen 
Folgen einer den Körper treffenden Kälteeinwirkung mit herangezogen 
werden. Wir denken an die appetitanregende Wirkung durch ein Wasser- 
oder Luftbad, eine kalte Abwaschung oder einen Spaziergang bei nied- 
riger Außentemperatur. 
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Experimentelle Störungen des Mineralstoffwechsels und ihr 
Einfluß auf die Wirkung des weißen Phosphors. 


Von 
Hermann Bernhardt und Carl R. H. Rabl. 


(Aus der ersten Medizinischen Universitätsklinik [Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. 
Dr. W. His] und der Chirurgischen Universitätsklinik [Direktor: Geh. Med.-Rat 
Prof. Dr. O. Hildebrand] der Charite, Berlin.) 


Mit 17 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 18. Juli 1925.) 


Obwohl man nicht empirisch, sondern auf Grund theoretischer Er- 
, wägungen dazu gekommen ist, den weißen Phosphor als Heilmittel gegen 
‘die Rachitis zu verwenden, und obwohl er seit mehreren Jahrzehnten 
in der Kinderpraxis allgemein verordnet wird, ist die Frage, ob diese 
Therapie überhaupt berechtigt, und ob sie wissenschaftlich ausreichend 
begründet sei, heute ebensowenig geklärt wie vor 30 Jahren. 

i Daß der weiße Phosphor einen besonderen Einfluß auf das Knochen- 
system ausübt, wurde von Wegner!) 1872 entdeckt*). Er konnte in zahl- - 
reichen Tierversuchen zeigen, daß die Verfütterung dieser Substanz eine 
Sklerose des Skeletts zur Folge hat. Es ist das mehrmals bestätigt" °), 
aber auch bestritten worden?). In die Rachitisbehandlung wurde der 
weiße Phosphor hauptsächlich von Kassowitz20) eingeführt, freilich auf 
Grund der heute nicht mehr anerkannten Anschauung, daß sowohl die 
Phosphorsklerose als auch die Rachitis auf einem Reizzustand der 
Knochenmarksgefäße beruhen. Aber immerhin, der Erfolg war gut, und 
das von Kassowitz in seiner ersten Arbeit bekanntgegebene Rezept des 
Phosphorlebertrans wird noch heute allgemein verschrieben. 

In der Folgezeit untersuchte man vielfach die Wirkung auf den 
Stoffwechsel, insbesondere den des Kalkes. Schabad!3) stellte fest, daß 
bei rachitischen Kindern der weiße Phosphor nur dann die Kalkretention 
heben konnte, wenn er zusammen mit Lebertran gegeben wurde. Bei 
der Osteomalacie fand Sauerbruch!?) ebenfalls eine günstige Wirkung des 
weißen Phosphors, den er allerdings in Lebertran gab. Hotz1P) erhielt eine 
ausgesprochene Kalkretention auch ohne diesen Zusatz, wobei allerdings 


*) Die erste Anwendung geht allerdings auf Trousseau (1868) zurück, nachdem 
Yonkh und Vrij behauptet hatten, der Lebertran enthielte freien Phosphor. Jedoch 
wurde das Trousseausche Rezept bald wieder vergessen. 


10* 
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zu beachten ist, daß schon in der Vorperiode die Kalkbilanz positiv war. 


Übrigens hat man auch klinisch bei der Osteomalacie nicht weniger 


gute Erfolge gesehen, wenn man den Lebertran wegließ 771% ®%, 24%, ?7), 


Die Untersuchungen von Schabad bei der Rachitis lassen sich am ein- 
fachsten so erklären, daß der weiße Phosphor, ohne die Stoffwechsel- 
störung als solche zu beseitigen, nur die Knochenapposition steigert. 
Nur dann, wenn das neugebildete osteoide Gewebe verkalkt, also 
z. B. nach einer Lebertranbehandlung°®!), tritt daher in der Kalk- 
bilanz die Phosphorwirkung in Erscheinung. Auch bei der Osteomalacie 
ist es allenfalls denkbar, daß die Therapie auf dem gesteigerten Knochen- 
anbau und verringerten -abbau beruht. Aber manche Beobachtungen, 
insbesondere die raschere Festigung des Callus??), lassen sich doch 
zwangloser mit der Annahme erklären, daß der Kalkstoffwechsel un- 


mittelbar günstig beeinflußt wird. Entschieden ist die Frage aber 


. 


keineswegs. 

Man hat dann weitere Untersuchungen am Gesunden ausgeführt. 
Wichtig war eine Stoffwechselarbeit von Kochmann!!). Er konnte an 
normalen Hunden zeigen, daß der weiße Phosphor eine negative Kalk- 
bilanz, die durch kalkarme Nahrung herbeigeführt worden war, deutlich 
besserte. Dieses Verhalten konnte der eine von uns?) im Stoffwechsel- 
versuch am Hund und auch am Menschen bestätigen. Ob dieses durch 
einen verringerten Knochenabbau zu erklären ist, oder als direkte 
Stoffwechselwirkung, wird durch diese Versuche nicht entschieden. 

Es bleibt hier also die gleiche Frage offen wie oben. Vor allem können 
wir über die Wirkungsweise des weißen Phosphors bei der Osteomalacie 


und Rachitis darum nichts Sicheres aussagen, weil wir nicht wissen, wie ' 


weit man das, was Wegner und andere unter normalen Bedingungen ge- 
funden haben, auf pathologische Verhältnisse übertragen darf. Wir 
wissen, daß der weiße Phosphor bei gewöhnlichem und bei kalkarmem 
Futter den Knochen zu vermehrtem Anbau und verringertem Abbau 
reizt. Ist es nicht aber möglich, daß dieser. Einfluß sich unter pathologi- 
schen Verhältnissen völlig ändert, insbesondere bei Störungen des 
Mineralstoffwechsels, wie sie bei der Osteomalacie, Rachitis usw. vor- 
liegen? Die Frage schien uns einer systematischen Untersuchung wert. 
Eine solche ist nur im Tierversuch ausführbar. Dieser Weg hat natürlich 


den Nachteil, daß man auch hier wieder nicht genau unter den gleichen 


Verhältnissen arbeitet, wie sie beim Menschen vorliegen; dafür bieten 
sich aber die Vorzüge planvoller Untersuchungsmöglichkeiten. Würde 
sich zeigen, daß bei experimentellen Störungen des Kalk- und Phosphor- 
säurestoffwechsels die Wirkung des weißen Phosphors sich ändert, 


so würde sich damit ein Faktor ergeben, den man bisher nicht beachtet‘ 


hat, und der auch in der klinischen Phosphortherapie sicher nicht zu 
vernachlässigen wäre. Die auffällig verschiedenen Resultate, die z. B. 
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bei der Rachitis in der Literatur über die Phosphorwirkung mitge- 
teilt werden, würden vielleicht in dieser Richtung ihre Erklärung 
‚finden. 

| Eine Arbeit über diese Dinge schien uns auch aus zwei anderen Grün- 
_ den wichtig. Es ist von verschiedenen Seiten in letzter Zeit eingewendet 
| worden, daß die älteren Untersuchungen sowohl über die Phosphor- 
 wirkungen, als auch über die künstlichen Störungen des Mineralstoff- 
_ wechsels heute nicht mehr als beweisend gelten können, weil bei ihnen 
die Vitamine noch gar nicht beachtet worden sind. Und diese sind ja, 
wie wir heute wissen, von entscheidender Bedeutung für die Knochen- 
‚ entwicklung. Man ist so weit gegangen, daß man dem weißen Phosphor 
jede Bedeutung abgesprochen und ihn als Arzneimittel für entbehrlich 
erklärt hat!’*®°). 

Wir haben nun unter den heute zu fordernden Kautelen erstens die 
| alten Versuche über die Wirkungen des weißen Phosphors wiederholt, 
' weiterhin jene über künstliche Störungen des Mineralstoffwechsels, 
"und dann haben wir die gegenseitigen Einflüsse beider festgestellt. 





| Unser Versuch bestand darin, daß wir mehrere Gruppen junger 
Ratten bei Futtermischungen hielten, deren Mineralgehalt von Fall 
‚zu Fall wechselte; jedesmal setzten wir Parallelgruppen mit und ohne 
‚, Zugabe von weißem Phosphor an. Das Futter zeichnete sich im 1. Fall 
‚ durch Caleium- und Phosphatarmut, im 2. durch Caleium- und Phosphat- 
 reichtum, im 3. durch Calciummangel bei Phosphatüberschuß aus und 
enthielt im 4. Fall reichlich Ammoniumchlorid, daß bekanntlich dem 
‚ Organismus stark Kalk entzieht. Die Zusammensetzung war im einzelnen 
folgende: 





Futter A Futter B 
(Ratte 100—105) (Ratte 106—111) 
nun, , , ,... 45,5 TeslprieDurer 2 ee ... 44,5 
00 rnaflE ke Me 1 45,5 Reisen bu MT Er ER, 44,5 
 Hühnereiweiß (trocken) . . . . 6,0 Hühnereiweiß (trocken) . . . . 6,0 
Kerr. oxydat. sacharat... . . . 0,375  Ferr. oxydat. saccarat. . . . . 0,375 
ee 1,5 Le a 15) 
ee 5 1,0 SEI SE EEE 1,0 
LEE) Be ln aa 0 2,0 
| Futter © Futter D 
(Ratte 112—117) (Ratte 118—123) 
re rn 44,5 Beiszmeb m. 0 Da. 45,61 
ee me. 2 44,5 Keismienla .zeukims.siche. 2.2001; 45,61 
Hühnereiweiß (trocken) . . . . 6,0 Hühnereiweiß (trocken) . . . . 6,0 
Ferr. oxydat. saccharat. . . . 0,375 Ferr. oxydat. saccharat. . . . 0,375 
ee N a 1,5 NL SE ee. 2,0 
el... 3,0 INSELN NET ROHDE NL, 0,15 





150 H. Bernhardt und C.R.H.Rabl: 


Wir haben uns bei Zusammenstellung dieser Futtermischungen 
zum Teil an eine Arbeit von Lipschütz5!) gehalten. Als Grundnahrung 
wählten wir Reis und Hühnereiweiß als besonders Ca- und P,O,-arme 
Kost. 100g von dem von uns verwendeten Reismehl enthielten im 
Durchschnitt 18,5 mg CaO, 32mg MgO, und 410mg P,O0,*). Trockenes 
Hühnereiweiß enthält 0,1% CaO und 0,15—0,25% P,O, (berechnet 
nach den Angaben von Hedin”‘) bei Hammarsten). 

Das Futter wurde mit Wasser gemischt, und zwar kamen auf 20g des 
trockenen Futters 30g aqu. dest. Als Vitaminträger wurden auf 100g 
Trockenfutter zugesetzt: Hefe (trocken) 0,1, Apfelsinensaft 30 Tropfen 
(= 1,3g), Lebertran 1,0. Es mußte dabei allerdings der Nachteil in 
Kauf genommen werden, daß die von uns verwendete trockene Hefe 
2,5%, P,0;, 0,19% CaO und 0,44%, MgO*) und der Apfelsinensaft (nach 
König-Bömer®)] 0,054%, CaO, 0,024%, P,O, enthält, wodurch der 
CaO-Gehalt des Futters A auf 0,024%, der P,O,-Gehalt auf 0,39% stieg. 
Dafür konnten wir aber sicher sein, daß Avitaminosen das Bild nicht 
komplizierten. 

Auf jede der 4 Futterarten kamen 6 junge Ratten, und zwar er- 
hielten immer je 3 das Futter mit, je 3 ohne Zusatz von Img weißem 
Phosphor auf 100g der trockenen Nahrung. Er wurde im Lebertran 
mitgegeben. 

Die 24 Ratten stammten aus 3 etwa gleich alten Würfen, bei Beginn 
etwa 7 Wochen alt; sie wurden möglichst gleichmäßig verteilt. Es 
kamen immer je 3 zusammen in einen Holzkasten, die Tiere B und D 
auf Torfstreu, die anderen auf Holzwolle und Baumwollappen, die in 
Salzsäure und anschließend in Wasser mehrere Tage lang ausgewaschen | 
worden waren. Die Ratten wurden die Zeit über in einem dunklen, 
mäßig kühlen Raum gehalten. 

Die Tiere bekamen täglich neues Futter, und zwar immer so viel, 
daß nach 24 Stunden noch ein kleiner Rest übrig war. Das waren 
im Anfang für jede Gruppe 20 g Trockensubstanz mit entsprechenden 
Zusätzen. 

Der Versuch begann am 2. Dezember 1924 und endete am 19. Januar 
1925. An Einzelheiten von dem Verhalten der Tiere während dieser 
Zeit erscheint uns folgendes bemerkenswert. Nur diejenigen Ratten, 
die das in jeder Hinsicht genügende Futter erhielten, verzehrten die 
ganze Zeit über ausnahmslos normale Nahrungsmengen. Am meisten 
ließ die Freßlust bei den Säuretieren zu wünschen übrig, und zwar bei 
denjenigen, die keinen weißen Phosphor bekamen, gleich zu Beginn 
des Versuches, bei den anderen erst etwa 14 Tage später. Von dieser 
Zeit an blieben auch die Ca-arm ernährten Ratten etwas hinter den 
normalen zurück, jedoch erholte sich in der 4. Versuchswoche ihre Freß- 

*) Eigene Analysen. 
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lust wieder. Auch die Tiere, die bei Ca- und P,O, Mangelgehalten wurden, 
nahmen vom Ende der 2. Versuchswoche ab weniger Nahrung zu sich 
‚als die normalen; im Gegensatz zu den nur Ca-arm gefütterten besserte 
'sich ihr Appetit bis zum Versuchsende nicht. Alle die Ratten, die weißen 
‚Phosphor erhielten, schienen uns lebhafter zu sein als die anderen, 
‘was sich z. B. daran zeigte, daß sie das Futter gern im ganzen Käfig 
'herumspritzten. Entsprechend der Nahrungsaufnahme verhält sich 
‚auch die Gewichtskurve: 


Gewichtskurven der Ratten (1. Serie). 
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: Abb. 1. I. Mit Lebertran ohne Phosphorzusatz gefüttert. 

Ä -- - - Ca- und P,O,-arme Kost (4),). 





Normaltiere (Bi): 
anna Ca-arme, P,O,-reiche Kost (C\). 
----.-- Säuretiere (D,). 




















IRB ER 


= 




















3. 13 19. 239 4, 10. 16. 
96 


P.0/4 : 
Abb. 2. II. Mit Lebertran mit Phosphorzusatz gefüttert. 
---- Ca- und P,O,-arme Kost (4;). 





Normaltiere (B;). 
Ye Ca-arme, P,O,-reiche Kost (O,). 
ine Säuretiere (D;). 


Vor Ende des Versuchs starben: Am 15. Dezember R. 102 (an Pneu- 
monije). Sie wurde von R. 100 und 101 angefressen. — Am 25. Dezember 
R. 122 und 123, (122 an Pneumonie), beide von 121 angefressen. — Am 
9. Januar R. 119, nicht von den anderen angefressen. — Am 19. Januar früh 
R.120. Am 19. Januar nachmittag wurden die übrigen Ratten getötet. 
‚ Kurz vorher wurde das Blutbild der Tiere untersucht. Es ist in 
beiliegender Tabelle angegeben. Die Zahl der roten Blutkörperchen ist, 
‚wie bekannt, durch weißen Phosphor im allgemeinen stark erhöht, 
Eine Ausnahme machen die Säuretiere. 
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Im Laufe unserer Arbeit schien Gewiehtskurven der Ratten (2. Serie). 
es uns aus mancherlei Gründen 60 
von Interesse, die Wirkungen 
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untersuchen und so die Ent- 


Gewichting 






































verfolgen. Wir haben daher Ende 
Mai 1925 noch eine 2. Serie Ratten 30 
angesetzt und nur 12 Tage im AHEeR 
Versuch gehalten. Die Tiere I. Mit Lebertran ohne Phosphorzusatz gefüttert. 
s - - - - Ca- und P,O,-arme Kost (4,). 
stammten aus einem Wurf, waren N orltiere (B.). 
bei Beginn etwa 7 Wochen alt =... Säuretiere (D.). 
und wurden den gleichen Bedin- 
gungen ausgesetzt wie die Ratten 
der 1. Serie. Das Verhalten der 
Tiere war wieder das gleiche. 

Bei der Tötung wurde den 
"Tieren Blut zur Blutkalkbestim- 
mungentnommen. Dieermittelten Abb. 4. 

Werte sind der Tabelle, die die II. Mit Lebertran mit Phosphorzusatz gefüttert. 
Knochenbefunde schematisch Fri a en En EN 
zeigt, beigegeben. Die höchsten re Säuretiere (D.). 
Zahlen zeigen die Säuretiere. 

Besonderer Wert wurde auf die Untersuchung der Knochen gelegt. 
Aus den getöteten Ratten wurden auf der einen Seite Tibia und 
Fibula subperiostal, aber einschließlich der Gelenkknorpel ausgeschält 
und sofort gewogen, sodann im Exsiccator bis zur Gewichtskonstanz 
getrocknet und schließlich noch das Aschengewicht bestimmt. Es 
zeigten sich sehr starke Unterschiede, aber die gute Übereinstimmung 
zwischen den "Tieren einer Gruppe beweist die Gesetzmäßigkeit. Histo- 
logisch wurden bei jedem Tier das Vorderende von Radius und Ulna, 
sowie die Epiphysengrenze der mittleren Rippen untersucht. Die Er- 
gebnisse der chemischen, der makro- und der mikroskopischen Unter- 
suchung sind in untenstehender Tabelle kurz zusammengestellt: Die 
Knochen von R. 103—105, 115—123 und 132, 133, 137—140 sind ohne 
jede Entkalkung, die übrigen nach geringfügiger Erweichung in Müller- 
scher Lösung geschnitten. Färbung nach v. Kossa und weiter Hämalaun, 
Eosin bzw. nach van @üeson. 

Ebenso wie Wegnert), Kassowitz!), Miwa, Stoeltzner?) u. a. haben wir 
gefunden, daß der weiße Phosphor bei ausreichend kalkreicher Nahrung 
eine sehr erhebliche Sklerose des Knochens herbeiführt. Da im Gegen- 
satz dazu Kissel?2) keine Veränderungen gefunden hatte, haben wir die 
Versuchsbedingungen möglichst genau angegeben, denn es wäre ja 
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Tabelle 
” SI UDD=YOL Spon- Histologisch | 
83 Beendigung] versuchs- |Rosen-| tan- F I 
B u 22 bedingungen | kranz | frak- quantitatlv 
2,9 || Versuches turen qualitativ (Stärke der 
A | gestorben? Knochensubstanz. 
100 — — 
| = 'r normal 
1014 2 = = normal | 
102 | ja,am 12.Tg.| S“ & - schwach 
| A: | 
E Verse | 
| Hr : 
103. >| weißer | + E 
| 0 
104 | Sea .hoss 224 + |} Floride Rachitis stark 
105 phor | 
a u 
106 | 
I 
107 | normal normal 
108 | = 
: 
| Au ; 
109 | | weißer| — — | 
110 | ' Phos- — -- P-Sklerose ') Sklerose 
| phor 
112 | | — -- normal 
S 
113 | = — normal stark 
114 BZ + = schwach 
Oo 
an, 
| TE a E I" En — 4 es = L = 
115 = &| weißer| — = normal 
S * * * 
116 & Phos- -- = leichte Rachitis normal 
er oO 
117 phor tr schwach 
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Größter Durchmesser der 













































































Chemische Zusammensetzung der Knochen Eninelkornekchen 
- (beide zusammen) in mm? 
Trockensubstanz Aschengehalt Aschengehalt Blutserum a 
uf 100 g Frisch- auf Kalkgehalt Einzel- Mittel 
| gewicht 100 g Frischgewicht | auf 100 g Trockengewicht Ca werte : 
1,4 a 23,9% 46,5% | 0,30 |) & 
, 50,69 23940 45,840 IK ie: 
1:2 0 2% | 45,18% % Hin A 
a | E 
1,33%, 11,98% 29,72% 0,52 ® 
uası anne | sr 200 Baron nen AN ER) 0,47 | 8 
2,52% 12,42%, 29,22% 0,39 'S 
2 
54% 29,28%, 50,02% 0,28 © 
I 57,48%, a ist 49,39%, 10 me% | 0,06 ! 0,13 = 
176%, 27,09% 48,58%, 0,06 2 
| an 
178% 36.299, 56,79% 0,29 2 
E\.. BOY 0 50a 32% ur me%, DB EA 
‚31%, 35.069, | 56,27%, 0,28 = 
48%, 26,38% 47,55% | 0,37 3 
= 
m 54,19% AN EN ur na I Bme% | 0,60 0,44 |. 
14%, 23,94% 45.390, 0,35 E 
91% 14,18% 35,53% 0,34 “ 
ur 41,21%, By eu? Nine lan | 96mEe% | 0,28 | 028 | 
7% 192293 31,50% 0,21 - 
SI” | = 
‚74%, 9,09% 29,37% | 0,57 = 
— Jaaon, = I = 1 2 120m % | 0,45 | 045 | 
46% 9,23%, 24,00% | (132 ie 
43,80% 13,31%  |30,39% 30,39% | 11,8mg% | 0,68 > 
N ur en | a 0.54 ” 
0,48 | 5, u 
= Ze — x 0,46 E 
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möglich, daß scheinbare Nebenumstände von Bedeutung sind. Wir 
olauben freilich, daß bei entsprechender Dosierung die Ergebnisse immer 





Abb. 6. R. 107 (Normaltier). Vergr. B5fach. 


eindeutig ausfallen müssen. In Übereinstimmung mit Wegner haben wir 
ferner bei Ca- und P,O,-armer Nahrung nach Zusatz von weißem Phos- 
phor rachitoide Veränderungen erhalten. Das Bild, das Tier 103 zeigt 
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(Abb. 8), läßt wohl keinen Zweifel daran, daß es sich in anatomischer 
Beziehung um echte Rachitis handelt: Das neugebildete Knochen- 
gewebe bleibt kalklos, der Knorpel ist so gut wie gar nicht verkalkt, 
das Mark bricht unregelmäßig in ihn ein, der Knorpel wuchert stark. 
Tier 104 und 105 zeigen im Grunde dieselben Veränderungen, nur 
weniger ausgeprägt. Bei Tier 104 z. B. ist die Knorpelgrundsubstanz 
an der Knochengrenze deutlich verkalkt, es ist aber fast mehr Osteoid 
als verkalkter Knochen zu sehen, die Knorpelwucherungszone ist 
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Abb. 7. R.110 (Normale Nahrung mit weißem Phosphor). Abb. 8. R. 103 (Ca- und P,O,-Mangel, 
Vergr. 35fach. weißer Phosphor). Vergr. 35fach. 


verbreitert und an einigen Stellen bricht das Mark ganz unregelmäßig 
in den Knorpel ein, was bei normalen Ratten, die wir auch sonst öfter 
zu untersuchen Gelegenheit hatten, nie vorkommt. Physiologisch 
schneidet die Knorpel-Knochengrenze scharf, wie mit dem Lineal ge- 
zogen, ab. 

Interessant ist, daß die außerordentlich Ca-arme sowie die Ca- und 
P,O,-arme Kost (GruppeA und Ö)ohne weißen Phosphor zu keinen nennens- 
werten Veränderungen geführt hat. Histologisch zeigen die Knochen 
der Tiere 100 bis 101, sowie 112 bis 114 keine Unterschiede gegen- 
über den normalen, auch chemisch finden sich nur ganz geringfügige 
Abweichungen gegenüber den Kontrollen (105 bis 107). Nur Ratte 102, 
die bloß 14 Tage im Versuch gestanden hatte, hat eine deutliche Osteo- 
porose. Bei den übrigen Tieren sind also die minimalen Ca- und P,O;- 
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Mengen des Futters maximal ausgenutzt worden, was wohl auf die 
Vitamine zurückzuführen ist®®). 

Die rachitisartigen Veränderungen, die bei Zugabe von weißem Phos- 
phor zum Ca-armen Futter auftraten, sind bei gleichzeitigem P,O,-Mangel 
stärker ausgeprägt, als bei P,O,-Überschuß (R.115 bis 117 gegenüber 
R. 103 bis 105) (Abb. 9). Nach den bisher in der Literatur niedergelegten 
Ergebnissen hätten wir eher das Gegenteil erwarten müssen ** #% 5 58), 

Es ist überall da, wo die Erscheinungen nicht ganz floride sind, 
schwer einwandfrei zu entscheiden, ob anatomisch eine Rachitis vorliegt 
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Abb. 9. R. 117 (Ca-Mangel, P,O,-Überschuß, weißer 
Phosphor). Vergr. 35fach. 


oder nicht. Heutzutage, wo man in diesen Dingen so kritisch geworden 
ist®®), pflegt man im allgemeinen für Tiere die Diagnose da abzu- 
lehnen, wo eins oder das andere Symptom fehlt. Immerhin gehören aber 
zweifellos die eben beschriebenen Veränderungen in dasselbe Gebiet 
wie Rachitis und Östeomalacie, auch da, wo man an der „Echtheit“ 
der Rachitis Zweifel haben kann. 

Sehr merkwürdig sind nun die Befunde nach Salmiak (Abb. 10—12). 
Der Aschengehalt ist stark herabgesetzt, ganz gleich, ob man weißen 
Phosphor gibt oder nicht. Ohne diesen Zusatz sind die Knochen sogar 
noch kalkärmer, also liegt ein umgekehrtes Verhalten vor, wie wir es 
bei den oben beschriebenen Gruppen gesehen hatten. Dieser Befund 
deckt sich mit Stoffwechseluntersuchungen, die der eine von uns?) am 
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Dieser Ausschnitt u 
vergr. in Abb. 11 
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Abb. 11. Ausschnitt aus Abb. 10. 
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Hund und am Menschen ausgeführt hatte. Sie hatten ergeben, daß der 
weiße Phosphor den durch Salmiak hervorgerufenen Kalkverlust ein- 
schränkt. Was die genauen histologischen Untersuchungen betrifft, so 
sind wir leider in dieser ganzen Gruppe mit dem Material schlechter 
sestellt, weil ein Teil der Tiere vorzeitig zugrunde ging. Die Ratten, 
die spontan sterben, haben naturgemäß einige Zeit vorher gehungert. 
Es ist bekannt), daß die alimentäre Rattenrachitis unter diesen Um- 
ständen rasch heilt, weil beim Hunger zugleich auch die Zufuhr der un- 
günstig wirkenden Mineralien unterbleibt, und der sonst gesunde Körper 





Abb,12. R.121 (Salmiaktier, weißer Phosphor). Vergr.35fach. 


die Störungen rasch ausgleicht. Die Verkalkung des Knorpels ist bei 
R. 118 und 123 schwer, bei 119, 121 und 122 mittelschwer bis leicht und 
bei 120, die kurz vor Beendigung des Versuches starb, so gut wie gar nicht 
gestört. Bei R. 120 hat man aber den Eindruck, als sei die Kalkein- 
lagerung eben erst erfolgt, denn auch hier ist deutlich ein Übermaß 
von Knorpel vorhanden. Bei allen 6 Salmiaktieren dringt das Mark 
an der Epiphysengrenze ungleichmäßig vor; allerdings ist das nur bei 
den mit weißem Phosphor gehaltenen Ratten in stärkerem Maße der Fall. 
Dagegen ist das osteoide Gewebe stärker entwickelt, wenn der weiße 
Phosphor fehlt, und zwar übereinstimmend bei allen Tieren (118—120 
gegenüber 121—123). Also ein entgegengesetztes Verhalten, wie bei den 
ohne Säure kalkarm gefütterten Tieren (100 — 105). 
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Bei R. 119 beobachteten wir an einigen Stellen im Mark, dem Osteoid 
angelagert, die Entwicklung von Bindegewebszellen und von Fasern, 
die sich mit Hämalaun blau, nach van @Gieson rot färbten [vgl. Abb. 11)]. 
Bei anderen Ratten haben wir nie derartige Bilder gefunden. Es bleibt 
dahingestellt, ob es sich um Andeutung von Sharpeyschen Fasern handelt. 

Die Vorstufe zu den Bildern, die wir bei den Tieren dieser ganzen 
Serie (100—123) gesehen haben, sind die Befunde bei den nur 12 Tage 
im Versuch befindlichen Ratten 131—140. 

Rosenkranz und Spontanfrakturen waren nirgends vorhanden. Das 
kalkarm, ohne Zusatz von weißem Phosphor gefütterte Tier 131 zeigt 
wiederum keine Verkalkungsstörungen. Dagegen sind die Knochen im 
Vergleich zu allen anderen Tieren der Serie auffallend schwach ent- 
wickelt, wenn auch wohl noch nicht ausgesprochen porotisch zu nennen. 
Die kalkarm, mit Zusatz von weißem Phosphor gefütterten Ratten 
zeigen den Beginn rachitisartiger Veränderungen. Bei R.132 fehlt 
stellenweise die Knorpelverkalkung, bei 133 ist sie zwar lückenlos, 
dafür sind aber hier die osteoiden Säume schon fast halb so stark wie 
das eigentliche Knochengewebe. Bei den kalkreich gefütterten Tieren 
weichen die Befunde kaum von jenen ab, die wir bei den 7 Wochen im 
Versuch befindlichen Tieren gesehen haben. Nur sind die osteoiden 
Säume bei den Phosphortieren breiter, etwa !/, bis !/j. so breit wie die 
Bälkchen selbst. Interessant sind wieder die Ergebnisse der Salmiak- 
fütterung. Mikroskopisch zeigen R. 137 und 138 (NH,Cl ohne weißen 
Phosphor) auf den ersten Blick fast gar keine Unterschiede gegenüber 
dem Normaltier 134. Die Knochen sind eher sklerotisch als porotisch. 
Die Verkalkung ist, soweit man sie auf Grund des mikroskopischen Bildes 
beurteilen kann, bei allen Salmiakratten gleich. Diejenige des Knorpels 
ist lückenlos, wenn auch eine Spur niedriger als beinormaler Fütterung. 
Die osteoiden Säume sind deutlich erkennbar, aber schmaler, als in der 
1. Serie, etwa !/, bis !/, so stark wie die kalkhaltige Knochensubstanz. 
Bei den mit Phosphor gefütterten Salmiaktieren ist eine deutliche Skle- 
rose vorhanden. Sie ist bei R. 139 ebenso stark wie bei der kalkreich 
gefütterten R. 136. Mikroskopisch läßt sich zwischen diesen beiden 
Tieren kaum ein Unterschied feststellen, trotz der verschiedenen Ver- 
suchsbedingungen. Dabei weicht aber der Aschengehalt sehr erheblich 
ab. Dieses Ergebnis ist insofern wichtig, als es zeigt, daß Knochen- 
partien, deren Mineralgehalt durch die Acidose schon erheblich ver- 
mindert worden ist, sich zunächst histologisch von normalen nicht zu 
unterscheiden brauchen. In der Tat gibt es keine histologische Unter- 
suchungsmethode, die erweisen kann, wieviel Prozent Kalk ein ‚‚kalk- 
haltiges“ Knochenbälkchen enthält. Die chemische Untersuchung 
steht in Einklang mit dem mechanischen Befund: R. 137—140 (sowie 
R.132—133) hatten wesentlich biegsamere Knochen als die übrigen. 
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Die erste durch die Säure hervorgerufene Veränderung ist also eine 
gleichmäßige Verringerung der Mineralbestandteile. Für einen derartigen 
Vorgang hat Kilian 1857 den Namen Halisterese®!) geprägt. Das 
Wort wurde später in einem wesentlich anderen Sinne gebraucht °% 6% #7), 
man verstand darunter eine vollständige Entkalkung in einzelnen 
Säumen, wodurch die osteoiden Auflagerungen zustande kommen sollten. 
Für das Vorkommen solcher Vorgänge hat man bekanntlich keinen 
sicheren Beweis erbringen können ° 6% 6465, 68), 

Wie sind nun bei diesen Versuchstieren die durch die Säuerung 
hervorgerufenen Knochenveränderungen zu bewerten? Sicher gehören 
sie ins Gebiet der malacischen Knochenveränderungen, es handelt sich 
um ein mit Verringerung des spezifischen Kalkgehaltes einhergehendes 
Weichwerden. Die Übereinstimmung mit der menschlichen Rachitis, 
das muß hervorgehoben werden, ist nicht immer so ausgesprochen 
wie bei den kalkarm unter Zugabe von weißem Phosphor ernährten 
Ratten. Jedoch sind die Verkalkungsstörungen, die sich unter dem 
Mikroskop an der ausgiebigen Entwicklung von Osteoid (vgl. Abb. 11) und 
der gestörten Verkalkung erkennen lassen, und die zu starken Unregel- 
mäßigkeiten an der Epiphysengrenze führen, in manchen Fällen so stark 
entwickelt, daß wir kein Bedenken haben, auch sie zu der Gruppe der 
rachitoiden Dystrophien [achalikotischen Malacien nach Christeller®?)] 
zu rechnen. Ganz sicher liegt keine Osteoporose vor, eher eine Osteoid- 
sklerose, und zwar ist diese stärker bei den Tieren ohne, als bei jenen 
mit weißem Phosphor. 

Der eine von uns wird a.a. O.%®) zeigen, daß bei Ratten der durch 
Acidose herbeigeführte Kalkverlust zwei grundsätzlich verschiedene 
Arten von Knochenveränderungen zur Folge haben kann, zwischen 
denen allerdings Übergänge vorkommen. Im einen Fall, wie hier, kommt 
es zu Bildern, die in die Gruppe der rachitorden Dystrophien gehören. 
In den anderen Fällen scheint der Knochen eine Verringerung seines 
spezifischen Kalkgehaltes nicht zuzulassen, und es kommt zu: einer 
Osteoporose. Das erste ist bei jüngeren, das zweite bei älteren die Regel; 
jedoch spielt außer dem Lebensalter noch eine besondere individuelle 
Disposition eine Rolle. Hier soll nur ein kurzer Versuch mit weißem 
Phosphor bei experimenteller Osteoporose mitgeteilt werden: Kine 
Serie von allerdings nur 4 Ratten aus einem Wurf, im Alter von 7 Wochen, 
zeigte nach einem Futter, das aus 2,0%, NH,CI, 0,5% NaCl, 2,7% ge- 
trocknetem Hühnereiweiß und 94,8%, Weizenmehl bestand, nach 9 Tagen 
eine deutliche Osteoporose, ohne Verkalkungsstörungen, und zwar 
ohne Unterschied, ob die Tiere weißen Phosphor erhalten hatten*) 
oder nicht. Es scheint immerhin bemerkenswert, daß da, wo keinerlei 
Disposition zu rachitisartigen Veränderungen bestand, der weiße Phos- 

*) Dosierung wie oben. 

Kr 
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phor die durch Säure hervorgerufene Osteoporose nicht verhindert hat. — 
Bei einer weiteren Serie von 8 Salmiakratten (Kost wie die zuletzt an- 
gegebene), die am 16. Versuchstag getötet wurde, waren die rachitoiden 
Veränderungen deutlich ausgeprägt und die Übereinstimmung mit der 
menschlichen Rachitis größer als bei den oben beschriebenen Säuretieren 
(vgl. 56a). Ein erheblicher Einfluß des weißen Phosphors war nicht 
festzustellen, wenn auch bei den Tieren, denen er verabreicht worden 
war, die Knochensubstanz etwas stärker entwickelt und die Verkalkung 
nicht ganz so schwer gestört war. Eine Sklerose war aber nicht vorhanden. 

Es seien nun, ehe wir auf die Theorie der Phosphorwirkung zu sprechen 
kommen, die Befunde an.den anderen Organen mitgeteilt. 

Knochenmark. Da das Blutbild im großen und ganzen normale Ver- 
hältnisse gezeigt hatte, wurde von einer genaueren Differenzierung der 
Zellen abgesehen. Fibröse Markveränderungen wurden nicht gefunden, 
soweit man nicht die Bilder bei R.119 (vgl. oben) in diesem Sinne deuten 
will. Wesentliche Unterschiede zeigen sich in der Ausdehnung des Fett- 
marks gegenüber dem hämatoblastischen. Das Fettmark ist meist am 
stärksten ander Grenze von Dia- und Metaphyse entwickelt. Bei den Nor- 
maltieren 105— 107 finden sich überall reichlich Fettzellen in der ganzen 
Markhöhle. Der weiße Phosphor drängt sie im allgemeinen auf Kosten 
der hämatoblastischen Zellen zurück, am stärksten bei kalkreichem Futter 
(Sklerose!), am wenigsten bei den Säuretieren. Ferner zeigte R. 117 
reichlich Fettmark. — Die nach 12 Tagen getöteten Tiere der zweiten 
Serie zeigten geringere Unterschiede. Hier war fast durchwegs 1/, bis 1/, 
der Markhöhle mit Fettzellen ausgefüllt, auch bei den kalkreich gefütterten 
Phosphortieren. 

Leber. 'Tier 100—123. Makroskopisch keine Unterschiede. Auch 
mikroskopisch keine gröberen Veränderungen. Bei keinem Tier patho- 
logische Verfettungen. Bei den kalkreich gefütterten Phosphortieren 
peripher' ein wenig Fett, jedoch das physiologische Maß nicht über- 
schreitend. Bei den anderen Tieren nur mit Mühe stellenweise Fett in 
einigen peripheren Leberzellen auffindbar. Die normale Leberstruktur 
überall gut erkennbar. Bei den meisten Tieren zahlreiche Blutbildungs- 
herde, bei den Phosphorratten eine Kleinigkeit häufiger. 

Das Fehlen der Verfettung schien uns zunächst auffällig, jedoch 
findet es seine Erklärung in der langen Dauer des Versuches. Oppel®s) 
gibt an, daß an Kaninchen bei chronischer Phosphorvergiftung nur 
vom 5. bis zum 25. Tag Fett in den Leberzellen zu finden ist. Es tritt 
ein Zerfall zahlreicher Zellen ein, es bleibt aber ein Teil erhalten, und 
von diesen geht die Regeneration aus. Das neugebildete Lebergewebe 
wird unter weiteren Gaben derselben Phosphormengen nun nicht mehr 
weiter geschädigt. Von 25. bis 90. Tag konnte Oppel kein Fett mehr 
finden. Es lag also nahe, anzunehmen, daß das Organ auch zu Anfang 


er 
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unseres Versuches verfettet gewesen, daß aber eine Heilung eingetreten 
ist. Die Richtigkeit dieser Annahme beweist unsere zweite Versuchs- 
serie, Hier zeigten sich in der Tat schwere Schädigungen der Leber. 
Fett war bei der ganzen Serie viel mehr zu finden als im ersten Versuch. 
Deutliche pathologische Verfettung zeigten die normal und kalkarm ge- 
fütterten Phosphortiere. Der Grad der Schädigung war verschieden. 
Stellenweise reichte der verfettete Bezirk bis zur Vena centralis (64153), 
und es waren auch Kupffersche Sternzellen betroffen. Die Struktur 
war peripher bei einigen Tieren ganz verwischt (R.133, 135, 140). 
Die Zellen selbst zeigten einen lipoiden Farbenton (Sudanfärbung), 
das Protoplasma färbte sich mit 1 
Hämalaun nur wenig und war i Er Se 
bröcklig. Bei den Säuretieren war 
die Verfettung geringer (fehlte bei 
139 fast ganz), die anderen De- 
generationserscheinungen waren 
hier aber eher noch stärker aus- 
geprägt. Sie waren auch bei den 
phosphorfrei gefütterten Säure- 
tieren vorhanden. Bei 138 und 140 
kam es zu Vakuolenbildung in den 
Leberzellen. 

Nieren. Eine irgendwie für den 
weißen Phosphor charakteristische 
Schädigung der Nieren konnten f 
wir bei unserer Dosierung nicht av». 13, 





Sn 


R. 112 (Phosphatreich ohne weißen 
feststellen. Nur in einem einzigen Phosphor). Technik: AgNO,, Alaunkarmin, Eosin. 


BD Vergr. 14fach. 
Falle sahen wir eine Verfettung der 


Epithelien, bei einer Ratte, die bei sonst normalem Futter (B) weißen 
Phosphor erhalten hatte (R. 110). Im übrigen ließen die Nieren bei den 
normal und bei den Ca- und P,O,-arm ernährten Tieren keinen krank- 
haften Befund erkennen, ganz gleich, ob weißer Phosphor gegeben war 
oder nicht. Auch die Tiere, die bei Ca-Mangel mit P,O,-angereichertem 
Futter ernährt worden waren, zeisten keine Schädigung der Nieren durch 
den weißen Phosphor; dieser hatte aber hier eine höchst eigenartige 
Wirkung. Der hohe Phosphatgehalt des Futters hatte bei R. 112—114 
zur Abscheidung starker Kalkkonkremente in den ableitenden Harn- 
kanälchen geführt (vgl. Abb.13 und 14). Ähnliches hatte dereine von uns) 
bei Fütterung von Mäusen mit reichlich Phosphorsäure bzw. saurem Cal- 
ciumphosphat auch schon gesehen. Allerdingsfanden sich damals die Kalk- 
konkremente mehr rindenwärts gelegen als hier. Die Zugabe von weißem 
Phosphor verhindert nun das Auftreten solcher Kalkabscheidungen fast 
vollständig. Bei R. 115—117 ist davon so gut wie nichts zu sehen. 
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Die Säuretiere zeigen fast alle eine deutliche Schädigung der Niere, 
die vom weißen Phosphor allenfalls noch etwas gesteigert, nicht aber 
qualitativ verändert wird. Die Glomeruli bleiben immer vollständig 
intakt, die tubuli contorti I. Ordn. sind bisweilen leicht geschädigt, die 
Markstrahlen zeigen schwerste Entartung bis zur Desquamation der 
Epithelien sowohl im an- wie im aufsteigenden Schenkel der Henleschen 
Schleife, die Tubuli contorti II. Ordnung sind kaum geschädigt, ebenso 
die Sammelröhren. In den Markstrahlen fleckige Hyperämie. Keine 
Vermehrung des Bindegewebes (Abb. 15). 

Herz. In keinem Fall Verfettungen oder irgendeine andere Schädi- 
gung der Muskulatur. - Bei R. 123 geringfügige Vermehrung der 
interstitiellen Bindegewebszellen. 

Epithelkörperchen und Schilddrüse. Luce??) sowohl wie Sorour5?) 
teilen mit, daß die Epithelkörperchen nach kalkarmen Futter größer 
sind als in der Norm. Wir haben das bestätigen können. Der weiße 
Phosphor hat keinen wesentlichen Einfluß. Die Epithelkörperchen sind 
einer leidlich genauen Messung zugänglich. Die größten Durchschnitts- 
flächen, die wir unter dem Mikroskop an Serienschnitten jeweils fest- 
stellen konnten, wurden gemessen und der Knochentabelle beigefügt. 
Es sind nur die beiden großen Epithelkörperchen der Ratte berücksichtigt, 
da die anderen verschwindend klein sind®!). Die Werte der rechten 
und linken Seite sind jedesmal zusammengezählt. Wo Zweifel an der 
Exaktheit der Messung bestehen konnten, haben wir die Zahlen ganz 
fortgelassen. Qualitative Unterschiede haben wir nicht feststellen 
können. — Die Schilddrüsen zeigten auch keine auffallenden Besonder- 
heiten. Sie sind bei kalkarmen, insbesondere bei zugleich saurem Futter 
etwas größer als unter normalen Verhältnissen. Bisweilen sieht man bei 
den kalkarm oder sauer ernährten Ratten Bilder, die an Morb. Basedow 
erinnern (am stärksten ausgeprägt bei R. 122 und 123). Auch Sorour 
hat dieses unter ähnlichen Bedingungen gefunden. 

Bei der zweiten Versuchsreihe fielen uns die starken Unterschiede 
in der Größe der Milz auf. Wir haben daher das Organ jedesmal gewogen. 
Eine durchgehende Gesetzmäßigkeit können wir nicht erkennen, wir 
fügen aber die Gewichte der Tabelle 3 bei. 


Im Mittelpunkt des Interesses stehen die Knochenveränderungen. 
In bezug auf die drei Hauptfragen unserer Arbeit, wie die Wirkung 
kalkarmer, phosphatarmer und saurer Ernährung, wie jene des weißen 
Phosphors, und wie die gegenseitigen Beziehungen beider in Erscheinung 
treten, sind die Ergebnisse klar. | 

Wir sehen, daß der Körper bei genügender Vitaminzufuhr sehr ge- 
ringer Caleium- und Phosphatmengen bedarf, um seine Knochen normal 
aufzubauen. Eine starke Säuerung dagegen stört der Verkalkung er- 
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Abb. 14. R. 112 (phosphatreich, ohne weißen Phosphor). Binde- 
gewebsentwickelung um ein Kalkkonkrement in einem Harn- 
kanälchen. Technik: Hämalaun-Eosin. Vergr. 170fach. 





Abb. 15. R. 122 (Salmiaktier, weißer Phosphor) Niere. Vergr. 80fach. 
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Größte Schnittfläche des Epithelkörperchens von R. 107 (Normaltier). 


Abb. 16. 








Größte Schnittfläche des Epithelkörperchens von R. 121 


Abb. 17. 


(weißer Phosphor, Salmiak), die gleiche Vergr. wie Abb. 16. 
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heblich. Der weiße Phosphor führt bei ausreichend Ca- und P,O,- 
reicher Nahrung zu Sklerose, bei Mangel an diesen Salzen zu Rachitis 
und beeinflußt bei saurer Nahrung das Bild wenig. 

Wenn wir aber nach dem eigentlichen Wesen der Phosphorwirkung 
fragen, so müssen wir leider feststellen, daß eine Vereinfachung der 
bisherigen Theorien nicht möglich ist, im Gegenteil: Konnte man bisher 
annehmen, die Hauptsache sei in jedem Fall eine vermehrte Knochen- 
apposition und herabgesetzte Resorption, was bei Fehlen von Kalk zu 
starkem Anbau osteoiden Gewebes führt, so sehen wir jetzt, daß die 
Wirkung des weißen Phosphors durchaus nicht immer darin beruht. 
Bei einer mehrwöchigen Salzsäureacidose hat er keineswegs eine stärkere 
Anbildung von Knochen zur Folge. Die Wirkung ist also variabel mit 
dem Mineralgehalt des Milieus. 

Die Frage, ob der weiße Phosphor in seiner Wirkung auf den Mineral- 
stoffwechsel primär nicht nur am Skelett, sondern auch im übrigen 
Organismus angreift, möchten wir beiahen. An sich spricht schon die 
Ähnlichkeit mit der As,O,-Wirkung und ferner der bekannte Einfluß 
auf den Kohlenhydratstoffwechsel dafür, der ja seinerseits wieder mit 
dem Phosphat- und Calciumstoffwechsel eng zusammenhängt”). Für 
eine direkte, vom Knochen unabhängige Beziehung zum Mineralhaushalt 
spricht unsere Feststellung, daß der weiße Phosphor das Auftreten von 
Kalkkonkrementen in den Nieren bei den Phosphattieren verhinderte. 
Man könnte zwar annehmen, daß hier die Schutzkolloide des Harns eine 
Rolle spielen. Da aber die Kalkniederschläge nach Anreicherung des 
Harns mit Phosphat ganz den physikalisch-chemischen Löslichkeits- 
gesetzen entsprechen, so liegt es auch nahe, das Ausbleiben solcher 
Konkremente auf das Fehlen eines derartigen Phosphatüberschusses 
zurückzuführen. 

Was wir demnach nach unseren Untersuchungen über das Wesen 
der Phosphorwirkung sagen zu können glauben, ist also, daß sie erstens, 
je nach dem Mineralgehalt der Nahrung weitgehend variabel ist, und 
daß zweitens der Einfluß auf den Kalkumsatz nicht nur durch örtliche 
Vorgänge im Knochen, sondern aller Wahrscheinlichkeit nach auch 
durch seine Einwirkung auf andere Gebiete des Gesamtstoffwechsels 
bedingt ist. 

Für die Therapie möchten wir einige Punkte hervorheben. Wie 
Schloß '* '® 1%) auf Grund seiner Stoffwechseluntersuchungen an Kindern, 
die sich mit unseren experimentellen Ergebnissen gut decken, forderte, 
sollte man mit einer Phosphormedikation immer eine reichliche Zufuhr 
von Calcium und Phosphat verbinden. Denn wir sehen, daß bei kalkarmer 
Nahrung der weiße Phosphor die Rachitis nicht nur nicht heilt, sondern 
im Gegenteil erst recht in Erscheinung treten läßt. Daß es zweckmäßig 
sein dürfte, gleichzeitig mit Lebertran und wohl auch mit Licht zu be- 
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handeln, bedarf wohl nach den zahlreichen, in jüngster Zeit darüber 
veröffentlichten Arbeiten keiner besonderen Erwähnung #7, #, 53, 54,79, 91), 

Ein endgültiges Urteil darüber, ob der weiße Phosphor ein spezifisch 
rachitisheilendes Mittel ist, erlauben wir uns nicht zu fällen. Wenn aber 
eine derartige Wirkung bestehen sollte, so glauben wir bestimmt, daß 
sie nicht auf dem an sich sehr starken, unmittelbaren Einfluß auf das 
Knochengewebe beruht. Denn dieser ist keinesfalls als Heilung, sondern 
sicher nur als Verschlimmerung der Rachitis aufzufassen. Dabei bleibt 
allerdings noch offen, ob nicht eine wesentlich kleinere Dosierung die 
Wirkung ändert. Dagegen ist es sehr wohl denkbar, daß der krankhafte 
Zustand des Organismus, der primär der Rachitis zugrunde liegt, vom 
weißen Phosphor gebessert wird. Als solchen sehen Freudenberg und 
György'®) ein Darniederliegen aller Zelloxydationen im ganzen Organismus 
an; diese soll zu einer Anhäufung intermediärer Stoffwechselsäuren und 
diese wiederum zu den Knochenveränderungen führen. Daß der weiße 
Phosphor ein Stimulans für den Stoffwechsel fast aller Zellen ist, ähnlich 
wie der Arsenik, nimmt man allgemein an®); es ist also denkbar, daß 
ihm eine ätiologisch wohl zu verstehende Wirkung zukommt. Wenn 
man ihn in seiner Rolle als allgemeines Stimulans für zu gefährlich 
erklärt hat? ?"2326.86.5) und zwar zum Teil auf Grund von Tier- 
versuchen, so können wir dem auf Grund unserer Erfahrungen nicht 
beipflichten. 

Was den weißen Phosphor in seiner Bedeutung für die klinische 
Rachitisforschung betrifft, so möchten wir auf einen Punkt besonders 
hinweisen. Man hat in den letzten Jahren gefunden, daß es in physiolo- 
gisch-chemischer Beziehung zwei Arten von Rachitis gibt‘ + 7-7), 
trotz Übereinstimmung der Knochenveränderungen i in beiden: Die eine 
(im Winter der gewöhnjiche Typus) mit Überwiegen von Caleium und 
Mangel an Phosphaten im Blut und acidotischer Stoffwechselrichtung; 
die andere (im Frühjahr häufigere) mit niedrigem Caleium- und hohem 
Phosphatspiegel im Blut, alkalotischer Stoffwechselrichtung und mit 
Übererregbarkeıt der Nerven verbunden*). Da nach unseren Unter- 
suchungen je nach der Stoffwechsellage die Wirkung des weißen Phosphors 
variiert, halten wir es für möglich, daß bei den beiden Formen der 
menschlichen Rachitis der Phosphoı verschieden wırkt, und es ist zu 
fordern, daß künftige Untersuchungen dem Rechnung tragen, 

Da in der Literatur die pharmakologischen und physiologischen 
Wirkungen des weißen Phosphors und die der Phosphate oft ungenügend 
auseinandergehalten werden, möchten wir am Schluß besonders hervor- 
heben, daß es sich hier um grundverschiedene Dinge handelt. Während 
wir den weißen Phosphor höchstens nach Milligrammen dosieren, üben die 
Phosphate erst in etwa der tausendfach größeren Menge eine merkliche 





*) Von György als „Tetanie der kleinen Kinder“ kurzweg bezeichnet”# 7), 
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Wirkung aus. Der weiße Phosphor ähnelt in seiner Wirkung vor allem 
dem Arsenik®”, gewissen Strontium-#33) und Thalliumsalzen?), 
verschiedenen Teerpräparaten”), zum Teil auch dem Quecksilber”), 
nicht aber den Phosphorsäureverbindungen. 


Zusammenfassung. 


1. Bei ausreichendem Vitamingehalt der Nahrung ermöglichen 
geringste Mengen von P,O, und Ca eine normale Entwicklung der 
Knochen. Eine Zusatz von 2% NH,Cl dagegen führt trotz des gleichen 
Vitamingehaltes zu schweren Störungen der Verkalkung. 

2. Die Wirkung des weißen Phosphors ist weitgehend abhängig vom 
Mineralgehalt der Nahrung, ja geradezu umkehrbar: Bei ausreichendem 
P,O,- und Ca-Gehalt der Nahrung bewirkt er eine Sklerose der Knochen, 
bei kalkarmer Kost dagegen führt er zu Rachitis, die bei oe zund 
Ca-Mangel schwerer ist als bei Ca-Mangel allein. Bei stark saurer Er- 
nährung (2% NH,CI) übt der weiße Phosphor nur einen geringen Ein- 
tluß aus, und zwar in umgekehrter Richtung als unter den ebengenannten 
Bedingungen: Er verschmälert hier die osteoiden Säume und steigert 
den Aschengehalt des Knochens. 

3. Das Auftreten rachitisartiger Knochenveränderungen im histo- 
logischen Bild und die Abnahme des Kalkgehalts (chemische Unter- 
suchung!) gehen einander zeitlich nicht genau parallel. Der Aschengehalt 
ist schon zu einer Zeit stark herabgesetzt, wo das mikroskopische Prä- 
parat nichts von Knochenatrophie oder Verkalkungsstörungen erkennen 
läßt. Das ist wohl nur durch Verringerung des spezifischen Kalkgehalts 
in der sog. „‚kalkhaltigen“ Knochensubstanz zu erklären. 

4. Außer dem Knochensystem wurden Blutkalk, Blutbild, Leber, 
Niereı, Herz, Epithelkörperchen und Schilddrüse untersucht. Von 
den zahlreichen, eigenartigen Befunden möchten wir nur hervorheben, 
daß die Abscheidung von Kalkkonkrementen, zu der es bei einer mit 
Natriumphosphat stark angereicherten Nahrung in den ableitenden 
Harnkanälchen kommt, durch weißen Phosphor so gut wie vollständig 
verhindert wird. 
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Zur Wirkung des weißen Phosphors auf den Kalkstoffwechsel. 


Von 
Hermann Bernhardt. 


(Aus der I. Medizinischen Universitätsklinik der Charite zu Berlin. — Direktor: 
Geheimrat W. His.) | 


(Eingegangen am 18. Juli 1925.) 


Als eine Ergänzung der vorstehenden Arbeit möchte ich über Stoff- 
wechselversuche berichten, bei denen es mir darauf ankam, die Wirkung 
des weißen Phosphors auf den Mineralhaushalt auch quantitativ sicher- 
zustellen. Denn leider war es nicht möglich, bei den Rattenversuchen 
die Beobachtung des Stoffwechsels noch mit heranzuziehen. Eine Er- 
weiterung der Untersuchungen in bezug auf die Stoffwechselwirkung 
des weißen Phosphors ‚schien besonders deshalb erwünscht, weil auch 
auf diesem Gebiete sich die Ergebnisse der experimentellen Forschung 
schroff gegenüberstehen. Eine Zusammenstellung der bisherigen Ar- 
beiten kann hier unterbleiben, ich verweise auf die Literaturangabe 
in der vorstehenden Arbeit, insbesondere auf die Arbeiten von M. Koch- 
mann!) und E. Schloß?). Nur muß ich kurz hervorheben, daß wir zwei 
große Gruppen von Stoffwechselarbeiten unterscheiden können, je 
nachdem, ob sie am kranken oder gesunden Individuum gewonnen 
wurden. Zu der 1. Gruppe gehören die Untersuchungen von Sauerbruch?), 
Hotz*), Schloß u.a., diesen gegenüber stehen die Hundeversuche von 
M. Kochmann. Beide Untersuchungsrichtungen sind wichtig, physio- 
logisch einfacher und klarer liegen die Verhältnisse beim gesunden Or- 
ganismus. Da es mir darauf ankam, die Frage der Beeinflußbarkeit 
des Kalkstoffwechsels durch den weißen Phosphor grundsätzlich zu 
klären, habe ich meine Versuche an normalen Personen und an Hunden 
durchgeführt. 

In beiden Fällen wurde von einer negativen Kalkbilanz ausgegangen 
und der Einfluß des Phosphors auf diese verfolgt. Beim Hunde erzielte 
ich die negative Bilanz durch eine sehr kalkarme Nahrung, beim Menschen 


1) Biochem. Zeitschr. 39. 1912. 

2) Jahrb. f. Kinderheilk. 78, #9. 1913/1914; Biochem. Zeitschr. 60. 1914; 
Dtsch. med. Wochenschr. 1913, S. 1505. 

3) Inaug.-Diss., Leipzig 1902. 

#) Zeitschr. f. exp. Pathol. u. Therap. 3, 605. 1906. 
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wurden außerdem mittlere und größere Dosen von Ammoniumchlorid 
gegeben, die — wie ich in einer früheren Arbeit!) zeigen konnte — die 
Kalkbilanz verschlechtern. Die Ergebnisse aller Untersuchungen fielen 
gleichsinnig aus. 

Zunächst die beiden Hundeversuche. Den längeren von beiden will 
ich ausführlich mitteilen. Das Versuchstier (Hund L. 11,0kg, ©) be- 
fand sich im Stoffwechselkäfig und wurde zunächst auf eine Standardkost 
eingestellt. 2 Vorperioden mußten gut übereinstimmende Werte geben. 
Die Einstellung war nach 10 Tagen erreicht. Es wurde nun mit Perioden 
von 4—5 Tagen gearbeitet, zur Faecesabgrenzung bewährte sich Carmin- 
pulver (0,3) am besten. Die Standardkost bestand aus 100g Reis, 
100g Pferdefleisch (fettfrei), 30g Margarine, 5g Kochsalz und 750ccm 
Wasser (Aqu. dest.). Sie wurde während des ganzen Versuches willig 
und vollständig genommen, Darmstörungen wurden nicht beobachtet. 
Insgesamt wurden 11 Perioden durchgeführt. Die Versuchsanordnung 
erhellt aus folgender Tabelle: 
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Der weiße Phosphor wurde in Paraffinöl gegeben, in einer Lösung, 
in der Iccem Img P enthielt. 


Die Analysen wurden nach den gebräuchlichen Methoden durchge- 
führt: Der Urin wurde täglich, die Facces periodenweise untersucht. 

Im Urin: Ammoniakbestimmung nach Maijatti (formoltitrierbarer 
Ammoniak). 

Stickstoff nach Kjeldahl. 

Kochsalz nach Volhard. 


1) Diese Zeitschr. 100, H. 6. 1924. 
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Phosphorsäure mittelst Titration mit Uranylacetat (Tüpfelmethode). 

Caleium durch Fällung als Oxalat und Titration mit Kaliumper- 
manganat. 

Magnesium im Filtrat der Caleciumbestimmung in bekannter Weise 
durch Ammoniak gefällt und im Porzellantiegel als Magnesiumpyro- 
phosphat bestimmt. | 

In den Faeces und bei den Nahrungsmittelanalysen: 

Stickstoff ebenfalls nach Kjeldahl. 

Zur Mineralanalyse wurde die Veraschung nach Neumann gewählt. 

Die Phosphorsäure wurde alkalimetrisch nach Neumann bestimmt, 
die Caleiumbestimmung soll etwas genauer geschildert werden, da sich 
mir hier eine Modifikation der alten Methodik gut bewährte: 


Ist die Veraschung mit dem Neumannschen Gemisch völlig durchgeführt, so 
wird die klare Flüssigkeit vorsichtig aus dem Kolben in ein großes Becherglas quanti- 
tativ übergeführt. Die häufig am Kolben festsitzenden Niederschläge von Caleium- 
sulfat, Eisensalzen u. a. löst man am besten durch 33 proz. Kalilauge bei vorsichtigem 
Erhitzen, unter Umständen bis zum Sieden. Man muß natürlich vor dem Zugeben 
in das konzentrierte Säuregemisch im Becherglase beides, sowohl Säuregemisch 
als auch die Kalilauge mit Aq. dest. verdünnen, abkühlen lassen und kann dann 
vorsichtig die verdünnte Lauge aus dem Kolben in das Becherglas geben. Manch- 
mal muß man, wenn die weißen Niederschläge sehr festsitzen, noch ein zweites Mal 
mit der Lauge vorsichtig erhitzen, bis der Kolben ganz von den Resten befreit ist. 
Ist der Inhalt des Kolbens auf diese Weise quantitativ in das Becherglas über- 
geführt, so prüft man dort die Reaktion, die meist noch stark sauer ist, macht dann 
mit starker Lauge alkalisch und säuert mit hochprozentiger Salzsäure wieder an. 
Jetzt fügt man Ammoniaklösung (am besten 25 proz.) bis zur deutlichen alkalischen 
Reaktion zu und läßt einige Minuten stehen. Es ist hierbei sehr wichtig, die Re- 
aktion mehrmals zu prüfen, um sicher zu sein, daß man die alkalische Reaktion 
auch erreicht hat. Zum Schluß wird mit starker Essigsäure angesäuert. Hierbei 
bleibt ein deutlicher flockiger Niederschlag bestehen (Eisenphosphat), man filtriert 
und fällt dann in klarem Filtrat bei 80° mit Ammoniumoxalat in bekannter Weise 
den Kalk als Oxalat. Die Fällung bleibt noch 3—4 Stunden auf dem kochenden 
Wasserbad stehen. Nach 24 Stunden filtriert man, wäscht aus und bestimmt 
schließlich den Kalk titrimetrisch mit Kaliumpermanganat. Im Filtrat führt man 
die Magnesiumbestimmung durch, in der gleichen Weise wie im Urin. 


In eingehenden Analysen wurde die Kost des Hundes untersucht. 
Sie entspricht einem Caloriengehalt von ca. 700 Calorien. Die Ergeb- 
nisse der Analysen und des Versuches sind aus den beiden folgenden 
Tabellen ersichtlich: 




















Tabelle 2. 
Standardkost N: PO, On Ma 
g g ae: 
100 g Pferdefleisch (fettfrei) enthalten | 3,482 0,489 0,014 0,042 
ine Reis'snthalten . , 2a. 1,281 0,410 0,0185 | 0,032 
30 g. Margarine enthalten ...... 0,063 0,081 —_ en > 
Desk. öst-enthalb eu nn, 4,826 0,980 0,0325 0,074 
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Tabelle 3. 7. Hundeversuch 
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N-Stoffwechsel täglich N-Stoffwechsel in der Periode 
= Ausscheidung [Gesamt- Ein- | ! Ausscheidung |Gesamt- Ein- 3 
® | Urin | Kot | menge |nahme| Bilanz Urin | Kot | menge nahme Bilanz 
g | g g | 8 g g g g g g 
1 || 4,332 | 0,422 | 4,754 | 4,826 | + 0,072 |21,660! 2,110 |23,770,24,130| + 0,360 
2 | 4,298 | 0,481 | 4,779 | 4,826 | + 0,047 |17,192| 1,924 119,116119,304| + 0.188 
3 ı 4,255 | 0,303 | 4,558 | 4,826 | + 0,268 [21,275| 1,515 22,790|24,130| + 1,340 
4 || 4,252 | 0,504 | 4,756 | 4,826 | + 0,070 |21,260| 2,520 |23,780 24,130) + 0,350 
5 || 6,874 | 0,696 | 7,570 | 4,826 | — 2,744 |27,496| 2,784 |30,280|19,304| — 10,976 
6 | 4,853 | 0,635 | 5,488 | 4,826 | — 0,662 [19,412 2,540 |21,952|19,304| — 2,648 
7 5,210 | 0,604 | 5,814 | 4,826 | — 0,988 |20,840| 2,416 [23,256|19,304) — 3,952 
8 | 6,212 | 0,686 | 6,898 | 4,826 | — 2,072 |24,848| 2,744 27,592/19,304| — 8,288 
9 | 5,177 | 0,353 | 5,330 | 4,826 | — 0,704 |20,708| 1,412 |22,120|19,304| — 2,816 
10 | a ‚6,548 | 4,826 | — 1,722 [24,480| 1,712 |26,192119,304| — 6,888 
11 | 5,860 | 0,401 |, 6,261 | 4,826 | — 1,435 [29,300) 2,005 [31,305124.130| — 7,175 
P,O, - Stoffwechsel 
1 Hrn 0,923 | 0,980 | + 0,057 | 3,165 | 1,450 | 4,615 | 4,900 | + 0,285 
2 | 0,661 | 0'273 | 0,934 | 0,980 | + 0,046 | 2,644 | 1,092 | 3,736 | 3,920 | + 0,184 
3 | 0,559 | 0,196 | 0,755 | 0,980 | + 0,225 | 2,795 | 0,980 | 3,775 | 4,900 | + 1,135 
4 || 0,559 | 0,263 | 0,822 0,980 | + 0,158 | 2,795 | 1,315 | 4,110 | 4,900 | + 0,790 
5 | 0,747 | 0,262 | 1,009 | 0,980 | — 0,029 | 2,988 | 1,048 | 4,036 | 3,920 | — 0,116 
6 | 0,558 | 0,302 | 0,860 | 0,980 | + 0,120 | 2,232 | 1,208 | 3,440 | 3.920 + 0,480 
7 | 0,673 | 0,270 | 0,943 | 0,980 | + 0,037 | 2,692 | 1,080 | 3,772 | 3,920 | + 0,148 
8 | 0,442 | 0,603 | 1,045 | 0,980 | — 0,065 | 1,768 | 2,412 | 4,180 | 3,920 | — 0,260 
9 .| 0,632 | 0,302 | 0,934 | 0,980 | + 0,046 | 2,528 | 1,208 | 3,736 | 3,920 | ++ 0,184 
10 || 0,705 | 0,359 | 1,064 |; 0,980 | — 0,084 | 2,820 | 1,436 | 4,256 | 3,920 — 0,336 
11 | 0,643 | 0,712 | 1,355 | 0,980 _ 0375 [3215 3,560 | 6,775 | 4,900 | — 1,875 
CaO - Stoffwechsel 

1 | 0,040 | 0,442 | — 0,449 | 0,200 | 2,210 | 2,410 | 0,165 | — 2,245 
2 | 0,033 | 0,453 | 0,486 | 0,033 | — 0,453 10,132 | 1,812 | 1,944 | 0,132 | — 1,812 
3 | 0,030 | 0,336 | 0,366 0,033 | — 0,333 | 0,150 | 1,680 | 1,830 | 0,165 — 1,665 
4 | 0,042 | 0,329 | 0,371 | 0,033.| — 0,338 | 0,210 | 1,645 | 1,855 | 0,165 | — 1,690 
5 | 0,043 | 0,172 | 0,215 | 0,033 | — 0,182 | 0,172 | 0,688 | 0,860 | 0,132 | — 0,728 
6 || 0,033 | 0,372 | 0,405 0,411 | + 0,006 | 0,132 | 1,488 | 1,620. | 1,644 | + 0,024. 
7 | 0,036 | 0,234 | 0,270 | 0,033 | — 0,237 | 0,144 | 0,936 | 1,080 | 0,132 | — 0,948 
8 | 0,072 | 0,366 | 0,438 | 0,411 | — 0,027 | 0,228 | 1,464 | 1,752 | 1,644 | — 0,108 
9 | 0,063 | 0,287 | 0,350 | 0,033 | — 0,317 | 0,252 | 1,148 | 1,400 | 0,132 | — 1,268 
10 | 0,038 | 0,311 | 0,349 | 0,033 | — 0,316 [0,152 | 1,244 | 1,396 | 0,132 | — 1,264 
11 || 0,049 | 0,505 | 0,554 | 0,033 | — 0,521 | 0,245 | 2,525 | 2,770 | 0,165 | — 2,605 























Für die Beurteilung der letzten beiden Perioden, besonders in Bezug auf den 
N, und P,O, = Stoffwechsel ist wichtig festzustellen, daß sich in dieser Zeit am 
Rücken des Tieres an der Stelle einer Kalkinjektion eine Haut- und Subcutan- 
Nekrose von ca. 15 gem Oberfläche entwickelte. Sie heilte bald nach Ablauf des 
Versuches glatt ab. Das Allgemeinbefinden des Hundes war nicht gestört, er 
fraß auch in diesen Tagen sein Futter völlig aus; Fieber bestand nicht. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 22 
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Der 2. Hundeversuch wurde in 6 Perioden durchgeführt, (Hund R., 
14,6kg, 4‘). Die Standardkost bestand aus 150g Reis, 70g Pferdefleisch, 
30g reinem Schmalz und 5g Kochsalz (Caloriengehalt ca. 850 Calorien, 
Kalkgehalt 0,038g CaO). Vorstehende Tabelle (4) gibt in Kürze die 
Hauptdaten. 


Tabelle 4. 2. Hundestoffwechselversuch 








Kalkstoffwechsel (täglich) 











Nr. | a H rs (s- Ban | Ausscheidung tgl. Kalk- 

der Periode er m "| wicht tgl. i j ins- bilanz 
age CaO | Urin | Faeces gesamt tel. 

kg ze ,gCa0  gCa0 | gCa0 | gCaO 

















14,6 | 0,038 | 0,050 | 0,402 | 0,452 | — 0,414 
14.8 | 0,038 | 0,056 | 0,425 | 0,481 | — 0,443 
15.0 | 0,038 | 0,063 | 0,346 | 0,409 | — 0,371 
15,1 | 0,038 | 0,058 | 0,266 | 0,324 | — 0,286 
15.5 | 0,038 0,065 | 0,333 0,398 | — 0,360 
15,5 | 0,038 | 0,063 | 0.495 | 0,558 | — 0,520 


1. Periode I. Vorperiode 

2. Periode II. Vorperiode 

3. Periode |tgl. Img P subcutan 
4. Periode |tgl. 1 mg P per os 
5. Periode tgl. 1 mg P subcutan 
6. Periode Nachperiode 
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Die Versuche an den normalen Versuchspersonen (insgesamt 3) 
beschränkten sich auf 2, höchstens 3 Perioden. Hier wurde durch dau- 
ernde Ammon. chlorid-Gaben eine acidotische Stoffwechsellage geschaffen 
und in einer 2. Periode weißer Phosphor hinzugegeben (Dosis pro die 
2,0mg). Die Untersuchungen wurden in Urin und Faeces wie bei den 
anderen Versuchen durchgeführt. In allen Versuchen wurde der Kalk- 
stoffwechsel gleichsinnig beeinflußt. Als Beispiel seien die Zahlen der 
Kalkausscheidung beim Versuch A angegeben. 

Aus allen Versuchen geht in Bestätigung der Ergebnisse Koch- 
manns deutlich hervor, daß der weiße Phosphor imstande ist, beim 
ausgewachsenen normalen Organismus, bei kalkarmer Kost, den 
Kalkstoffwechsel im Sinne der Retention zu beeinflussen. Die Wir- 
kung tritt allerdings erst einwandfrei in Erscheinung, wenn man 
Dosen gibt, die den toxischen nahekommen. Besonders der erste Hunde- 
versuch zeigt den Einfluß der Dosierung deutlich. Der Stickstoffwechsel 
wird bei den großen Phosphordosen weitgehend negativ. Der Phosphat- 
stoffwechsel, der auf der einen Seite stark durch die negative N-Bilanz 
beeinflußt wird, auf der anderen Seite aber enge Beziehungen zum Kalk- 
stoffwechsel besitzt, bietet ein komplizierteres Bild. Wie auch Kochmann 
feststellte, vermißt man aber starke Phosphatverluste, wie sie der 
N-Bilanz entsprechen würden, es besteht sicher ein direkter Einfluß 
des weißen Phosphors im Sinne einer Retention. 

Bei dem ersten großen Hundeversuche wurden 2 Kalkbelastungen 
durchgeführt, um die Wirkungsweise des weißen Phosphors zu analysieren 
Auch Kochmann hat diesen Weg beschritten und ist dabei zur Ansicht 





m "9poLlag Aepol ur ussusmsese], uayaıyyruyssyamp op puIs uofyez oIq 
LE 
so od jougereq ur | 
" Ar 9.08 ® 
0| ger o- | or [1geT gern er | a [es 
690 | gerz | 160'0 j DENE? 09 TH I ar 


3SOYp-rpuRIJgS 











so od oe. Fe 
IO’HN 2.09 [54 n oporıod 
JsoypıepurIg -0Ä I 











GgE'T | 22€°0 














so od 9eLF®% 


089°0 08% | 950 — |: OPFL. | COXrT | ISETIFEO | 6TL | E26 stEel 029 | IO’HN 309 [5% a 9poLIod 
ISONPIEPULIS -IOA ‘I 














2 3 2 2 6) 3 2 3 3 3 


ungg un ouyeu es | ung | ung | tung | ung 
zuelg Ar 








| | (ur) 
ZunpIaydssny yeruowwy 
330354918 

















Gewicht am 
Ende der 
Periode (kg) 








(89) TOSYI9MYFOISYIeH 


* 


1 


























Zur Wirkung des weißen Phosphors auf den Kalkstoffwechsel. 


sq0 sengo ‘ooypey 9 (OF "YaTIm WO 009 “TI Z "eagsıoy 3 00] 'Tolq 
-PJFOMeM 3 00% YO 3 007 uoya4oag 5 OF oyyang 5 0G Sne purgssq rs !Oed) 5 OFFI FeL o1d gjoryyua 4soypıepurg 91 
‘9portsdydnepg T pun usporsdıion Z F76EL Isasny ‘54 029 "Bayer Fr "SM 


a PHegEL, 


180 H. Bernhardt: 


gekommen, daß ‚der verabreichte Kalk von den Versuchstieren nicht 
in höherem Maße verwertet werden konnte als ohne Phosphordar- 
reichung“. Er beobachtete, daß ein großer Teil der Kalkzulage in der 
nächsten Periode wieder ausgeschieden wurde, hatte aber leider in dieser 
Periode auch die Phosphordarreichung ausgesetzt. Behält man nämlich 
die Phosphormedikation bei, so tritt, wie mein Versuch zeigt, diese 
rasche Wiederausscheidung nicht ein. Der Kalk bleibt dem Körper 
erhalten, allerdings steigt, als die Phosphormedikation einige Perioden 
später ausgesetzt wird, die Kalkausscheidung (besonders in den Faeces) 
erheblich an und erreicht höhere Werte als in den Vorperioden. Dies 
ist ein Zeichen dafür, daß nach Aussetzen der Phosphordarreichung 
ein Teil der schon erheblich zurückliegenden Kalkzulagen doch wieder 
ausgeschieden wird. Dieses fast momentane Umschlagen der Kalk- 
stoffwechsellage beweist, daß die Wirkung des Phosphors nicht über 
die Zeit seiner Darreichung hinausreicht. 

Zusammengefaßt sprechen die Ergebnisse doch sehr dafür, daß der 
Phosphor eine direkte Wirkung auf den Kalkstoffwechsel ausübt und 
zu einer besseren Verwertung des dargereichten Kalkes führt. Wie 
kompliziert die Verhältnisse liegen, geht aus den eingehenden, von 
Rabl und mir durchgeführten Rattenversuchen klar hervor. Besonders 
muß man sich hüten, die dort an jungen wachsenden Tieren gemachten 
Beobachtungen ohne weiteres auch auf den erwachsenen Organismus 
zu übertragen. Wenn dies der Fall wäre, so hätte ich bei den Hunde- 
versuchen eine Verschlechterung der Kalkbilanz erhalten müssen; denn 
bei den kalkarm gefütterten jungen Ratten führte die Phosphormedikation 
zur Rachitis und zu starkem Kalkverlust des Knochensystems. Nur 
in bezug auf die Säuretiere (NH,CI-Futter, Gruppe D) besteht Über- 
einstimmung: Die Besserung der Kalkbilanz, die ich bei den erwachsenen 
normalen Personen fand, stimmt gut überein mit dem vermehrten Kalk- 
gehalt der Knochen bei den mit Phosphor gehaltenen Säuretieren, im 
Vergleich zu den anderen mit Ammonchlorid gefütterten Ratten. 

Deutlich tritt hier ein bisher noch wenig betonter Faktor der Phos- 
phorwirkung hervor, das Alter des infrage stehenden Individuums. 
Bei jungen Organismen scheint die Anreizung der ÖOsteoblasten, bei 
älteren die Hemmung der OÖsteoklasten im Rahmen der Phosphorwirkung 
auf den Knochen vorzuherrschen. 

Daneben muß aber der Einfluß des Phosphors auf den Gesamt- 
stoffwechsel stark betont werden; es ist sehr wahrscheinlich, daß der 
Kalkstoffwechsel sowohl primär als auch sekundär beeinflußt wird. 
Doch scheint mir die Auffassung einer nur sekundären Beeinflussung 
des Kalkstoffwechsels zu einseitig. 

Mehrmals habe ich die gleiche Phosphordosis unter den gleichen 
Bedingungen (s. besonders den 2. Hundeversuch) per-oral und subcutan 
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gegeben, im großen ganzen scheint die Wirkung bei peroraler Gabe 
stärker zu sein. 


Zusammenfassung. 


1. Bei zwei kalkarm ernährten erwachsenen Hunden übt der weiße 
Phosphor einen deutlichen Einfluß auf den Kalk- und den Phosphat- 
stoffwechsel im Sinne einer Retention, d.h. Besserung der Bilanz aus. 

2. Bei 3, unter mittleren Dosen von Ammoniumchlorid stehenden 
normalen erwachsenen Versuchspersonen bessert der weiße Phosphor 
die Kalkbilanz. | 

3. Der Phosphor wird in Paraffinöl gegeben. Die Dosierung beträgt 
bei den Versuchspersonen 2—3mg pro die, bei den Hunden 1/,—2mg 
pro die. Toxische Erscheinungen werden nicht beobachtet. 

4. Die Wirkung des weißen Phosphors setzt: sehr schnell ein, hört 
aber auch mit dem Aussetzen der Medikation fast momentan auf. 

5. Die Wirkung des weißen Phosphors weicht beim erwachsenen 
Organismus in vieler Hinsicht erheblich von der auf den kindlichen ab. 

6. Die Wirkung des weißen Phosphors scheint bei gleicher Dosis 
bei peroraler Darreichung stärker zu sein als bei subeutaner Applikation. 


(Aus der Medizinischen Universitätsklinik Halle. — Direktor: Prof. Volhard.) 


Klinische Beobachtungen bei Scharlachnephritis. 


Von 


Fritz Koch, 
Assistent der Klinik. 


Mit5 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 30. Juli 1925.) 


Das Auftreten von Nephritis bei und im Anschluß an Scharlach hat 
schon viele Untersuchungen veranlaßt. Auch wir haben die Nieren- 
erscheinungen bei Scharlach eingehend beobachtet. Leider verfügen 
wir nur über ein verhältnismäßig geringes Material von 110 Fällen in 
den letzten beiden Jahren, und unter diesem waren meist schwerste 
Fälle vorherrschend. 

Während des Exanthemstadiums findet sich bei genauem Zusehen 
fast stets ein krankhafter Harnbefund. Nur ganz vereinzelt, bei sehr 
schwachem Exanthem ohne Angina haben wir ihn vermißt; war aber 
eine ausgesprochene Angina vorhanden, dann konnten wir jedesmal 
Eiweiß, oft vorwiegend weiße, selten rote Blutkörperchen, teilweise 
sogar hyaline oder granulierte Zylinder nachweisen. Im weiteren Ver- 
lauf trat bei jeder Komplikation, die mit Eiterbildung einherging, wie 
die bei uns häufige Otitis media, dieser Harnbefund sofort wieder auf. 
Die Hämaturie war dabei oft ganz beträchtlich. Das Fehlen von Blut- 
drucksteigerung, Ödemen und Störungen der Nierenfunktion, die der 
hochgestellte Fieberurin ausschloß, kennzeichnen den Prozeß als die 
gewöhnliche infektiöse Herdnephritis. Die Nierenerscheinungen ver- 
schwanden meist sofort mit Abklingen der Angina oder der Otitis und 
dem Sinken der Temperatur; nur in wenigen Fällen zeigte das Fort- 
bestehen der Hämaturie noch einen Eiterherd im Körper an, der dann 
fast immer im Mittelohr gefunden wurde. 

Bei 2 Fällen von Scharlachsepsis mit nekrotisierender Angina haben 
wir bei der Obduktion die septisch interstitielle Herdnephritis gefunden. 
Die Schwere der Grundkrankheit ließ auch hier die Nierenerscheinungen 
völlig in den Hintergrund treten. In beiden Fällen fanden sich neben 
einer starken Albuminurie im Sediment vorwiegend Leukocyten, we- 
niger Erythrocyten und Zylinder. 
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Erst in letzter Zeit konnten wir einen Fall von interstitieller Ne- 
phritis beobachten, der zu echter Urämie führte. 


Es handelte sich um eine 27 jährige Frau, die 10 Tage vor der Aufnahme eine 
Gallensteinoperation durchmachte. Operation und Wundheilung verliefen glatt. 
Am Tage der Aufnahme erkrankte sie mit hohem Fieber, typischem Scharlach- 
exanthem, Scharlachzunge, Angina mit starkem Belag, Eosinophilie von 17%, Leu- 
kocytenzahl 10 500 und völliger Anurie. Eiweiß !/,promill. Im Sediment reichlich 
Leukocyten, Epithelien und hyaline Zylinder. Der Blutdruck schwankte während 
des ganzen Verlaufes um 85 mm Quecksilber. Die Urinkultur war steril. Am 
6. Tage der Anurie stellten sich die Symptome der echten Urämie — große Atmung, 
Erhöhung der Reflexe, Erbrechen und Teilnahmlosigkeit — ein, die Blutwerte be- 
trugen: Harnstoff 269,6, Rest-N. 170 mg/%, Indikan positiv, Xanthoprotein posi- 
tiv. Am 11. Tage Röntgenbestrahlung, am 12. Tage beiderseitige Dekapsulation. 
Die Diurese steigt in den folgenden Tagen auf 8S00—1500 ccm, bei einer Dichte 
von 1010. Am 17. Tage wird unter der alten Gallenblasenoperationsnarbe ein 
Absceß eröffnet und ungefähr 1!/, 1 Eiter entleert. Am 22. Tage Exitus unter dem 
Zeichen von Lungenödem mit einem Harnstoffgehalt des Blutes von 466,3 mg/%- 
Die histologische Untersuchung eines bei der Entkapselung entnommenen Stück- 
chens ergibt: Überall im Interstitium Rundzellen eingelagert, meist in dichten, 
breiten Zügen. An den Stellen sehr breiter Einlagerung drängen diese Rundzellen 
sich zwischen die Epithelzellen der Tubuli, letztere sind aus dem Verband gelockert, 
zum Teil frei im Lumen, gequollen mit körniger Degeneration, der Kern schlecht 
färbbar. An mehreren Stellen sind die Epithelien, besonders die der Hauptstücke, 
noch fest imVerband, aber ohne jede Kernfärbbarkeit oder mit nur blassem, großem 
Kern. Im Lumen der Kanälchen verklebte Massen von solchen Epithelien, zum 
Teil kaum noch als solche erkennbar, Rundzellen und ganz vereinzelten Erythro- 
cyten. Die Infiltration um die Glomeruli ist durchweg sehr viel weniger stark wie um 
die Tubuli. Die Glomeruli sind blutarm, ohne jede Kernvermehrung, die leeren 
Schlingen an einigen Stellen deutlich gebläht. Das Kapselepithel ohne Veränderung, 
der Kapselraum frei. 

Im Schnitt der unmittelbar p. m. noch körperwarm entnommenen Niere 
finden sich vereinzelte, starke, keilförmige Blutungen. In diesen Stellen das Nieren- 
gewebe in Nekrose, die Zellen gequollen mit scholliger Struktur, die Kerne nicht 
färbbar oder mit blassem, großem Kern. 

Sonst finden sich die gleichen breiten Infiltrate von Rundzellen nur in sehr 
viel stärkerer Ausdehnung. Die einzelnen Kanälchen sind meist auseinander- 
gedrängt, das Interstitium ist ödematös.. An den Tubuli die gleichen Verände- 
rungen, nur in stärkerem Ausmaße. Diese Infiltration ist diffus über den ganzen 
Schnitt verbreitet, nur in verschiedener Stärke. Die Stellen stärkster Infiltration 
zeigen deutliche Keilform. Die Glomeruli sind gut durchblutet ohne jede Ver-. 
änderung. Dieses Bild entspricht dem der septisch-interstitiellen Herdnephritis. 
Der langsam sich entwickelnde Eiterherd in den Bauchdecken ist wohl entsprechend 
der nekrotisierenden Angina als Grund der septisch-interstitiellen Herdnephritis 
anzusehen. 


Zusammenfassend ist zu sagen: Im akuten Stadium des Scharlachs 
sind Hämaturie und Albuminurie mit und ohne Zylinder der Ausdruck 
einer herdförmigen Erkrankung der Nieren, nicht einer diffusen Glome- 
rulonephritis. Pospischill und Weiss!) haben die initiale Hämaturie 
nur selten beobachtet. Sie sehen in ihr den Beweis, daß das 2. Krank- 
sein mit der echten diffusen Glomerulonephritis lediglich die (modi- 
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fizierte) Wiederholung des Krankheitsbeginnes ist. Die genauere Kennt- 
nis der Nierenerkrankungen, die das Symptom der Hämaturie gemein- 
sam haben, zwingt, diesen Standpunkt zu verlassen. Bei jeder In- 
fektionskrankheit, bei der es mit den verbesserten Methoden gelingt, 
die Erreger im Blut oder Urin im Sinne einer Bakteriämie nachzu- 
weisen, und dazu gehört jede Angina, sind bei genauem Zusehen, wenn 
auch nur vorübergehend und spärlich, rote Blutkörperchen im Urin 
nachzuweisen. Viele Autoren sprechen von febriler Albuminurie; wir 
sehen aber diese Nierenschädigung zu Beginn des Scharlachs als den 
Ausdruck einer infektiös toxischen Herdnephritis an. Sie ist nicht 
dem Scharlach als solchem zur Last zu legen, sondern eine Folge der 
Angina oder der Otitis media usw. Bei Eiterbildung mit septischem 
Einschlag ist bei starkem Urinbefund das Vorliegen einer septisch inter- 
stitiellen Herdnephritis wahrscheinlich. Die Abgrenzung beider ist 
klinisch nicht möglich und bis auf seltene Ausnahmefälle, wie den oben 
geschilderten, auch praktisch belanglos. Beide Nierenerkrankungen 
verändern das Befinden des Kranken nicht, sie verschwinden ohne 
Therapie mit dem Abheilen der infektiösen Herde. Lediglich diffe- 
rentialdiagnostisch kommen diese Herdnephritiden in den für die 
echte akute Glomerulonephritis kritischen Tagen in Betracht. Das 
Erkennen ist aber durch das Fehlen aller anderen für diese charak- 
teristischen Symptome meist leicht. 


11. 

Zwischen dem 12. und 22. Tage nach dem Ausbruch des Exan- 
thems, nie früher, selten später, tritt als gefürchtetste Komplikation 
die akute Glomerulonephritis mit Blutdrucksteigerung auf. Die stür- 
mischen Erscheinungen, die das Krankheitsbild oft innerhalb weniger 
Stunden verändern, sind bekannt. 

Jochmann?) gibt in seinem bekannten Handbuch die Häufigkeit der Nephritis 
bei Scharlach mit durchschnittlich 20%, Rolly?) mit 9%, Salget) mit 20%, Pospischill 
mit 10% an. Wir haben in den letzten 2 Jahren 110 Fälle von Scharlach beobachtet. 
Wir fanden darunter in 7,2%, die diffuse Glomerulonephritis. Zur Erklärung dieser 
verschiedenen Zahlen, die von anderen Autoren bis zu 60% angegeben werden, 
muß der Genius epidemicus, mit dem wir unser Unwissen decken, herhalten. Wir 
haben als häufigste Komplikation Otitis media mit 23% beobachtet. 

Es ist trotz allen Bemühens bis heute noch nicht gelungen, eine 
echte Glomerulonephritis experimentell zu erzeugen. Die Scharlach- 
nephritis mit ihrem gesetzmäßigen, an wenige Tage gebundenen Auf- 
treten hat daher schon viele Untersucher angezogen, um hier den ersten 
Erscheinungen nachzugehen, denn die Frage nach der Pathogenese 
ist noch immer umstritten. 

Die Symptome der akuten Glomerulonephritis sind: Ödeme, Blut- 
drucksteigerung, Hämaturie, Albuminurie. Wir stellten uns daher die 
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Frage: Können schon vor dem Manifestwerden der Nephritis, die mit 
der Albuminurie und Hämaturie angenommen wird, die anderen Sym- 
ptome Ödeme oder Blutdrucksteigerung wahrgenommen werden? Schon 
eine Reihe von Beobachtungen und Untersuchungen liegen in diesem 
Sinne vor. 

Da durchaus nicht bei jedem Falle von akuter Glomerulonephritis 
Ödeme auftreten, ja oft die klinisch schwersten Fälle ohne diese ver- 
laufen, legten wir diesem Symptom nur eine untergeordnete Bedeutung 
bei. Nonnenbruch®) hat bei der Kriegsnephritis, die als echte Glome- 
rulonephritis aufzufassen ist, vor dem Auftreten eines krankhaften 


- Harnbefundes Ödeme zum Teil mit Blutdrucksteigerung, ja sogar einmal 


mit einem Anfall eklamptischer Urämie beobachtet. Das führt ihn zu 
der Annahme, daß die Glomerulonephritis eine allgemeine Erkrankung 
mit vorwiegender Beteiligung der Gefäße ist, wobei Nieren- und peri- 
phere Gefäße wechselnd betroffen werden. Als Schädigung letzterer 
sieht er die Ödeme und die Blutdrucksteigerung an, als die ersterer 
Hämaturie und Albuminurie. Auch Volhard®) und Müller erwähnen 
Fälle, in denen das Auftreten von Ödemen den Nierensymptomen voran- 
ging. Lundberg’) hat das gleiche bei der Scharlachnephritis beobachtet. 

Eingehende Untersuchungen jüngeren Datums stammen von E. 
Fraenkel®). Er fand eine Wasser- und Kochsalzretention um den 15. Tag. 
In einigen Fällen blieb sie mit etwas gedunsenem Aussehen, ohne eigent- 
liche Ödeme, die einzig wahrnehmbare Störung, in anderen Fällen ging 
sie dem Auftreten der Nephritis um einige Tage voran. Oppenheimer 
und AReiss?) haben durch refraktometrische Untersuchungen in einem 
Fall von Nephritis 3 Tage vor dem Urinbefund eine Serumverdünnung 
festgestellt. Sie haben sie aber in anderen Fällen vermißt, und um- 
gekehrt in der Rekonvaleszenz öfters feststellen können. Die Ver- 
folgung des Körpergewichtes und der Kochsalzbilanz gab ihnen keine 


- einheitlichen Werte. 


In einer Reihe von Fällen haben wir die Urinmenge und das Körper- 
gewicht laufend bestimmt; bei gleichbleibender Kost war die Flüssig- 
keitseinnahme festgesetzt. Wir haben in den fraglichen Tagen Schwan- 
kungen wie zu anderer Zeit beobachtet, aber kein eindeutiges Ergebnis 
erhalten. 

Volhard nahm früher an, daß die Glomerulonephritis durch einen 
Gefäßspasmus der Präcapillaren in der Niere bedingt wird, und daß 
durch diese asphyktische Schädigung der Niere die allgemeine Blut- 
drucksteigerung hervorgerufen wird. Er hat später diese Ansicht auf- 
gegeben und neigt jetzt mehr zu der Annahme, daß die Blutdruck- 
steigerung das Primäre ist, und daß der aligemeine Gefäßspasmus in 
der Niere die morphologischen Veränderungen hervorruft, die wir als 
akute Nephritis bezeichnen. Nach wie vor erscheint ihm die Blut- 
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drucksteigerung ais das pathognomonische Zeichen der akuten diffusen 
Nephritis. Auf dieses Symptom haben wir daher unsere Aufmerksam- 
keit besonders gerichtet. 

Als erster zeigte Riegel!) im Sphygmogramm, daß bei Scharlach 
bereits am 1. Tage der Nephritis eine Spannungszunahme und Verlang- 
samung des Pulses auftritt. Damit ist aber lediglich bewiesen, daß die 
Blutdrucksteigerung sofort mit der Nephritis einsetzt. Die nächsten 
Beobachtungen stammen, wie schon erwähnt, von Nonnenbruch, der 
einen Fall von Kriegsnephritis mit Ödem und Blutdrucksteigerung 
von 170 mm Hg mehrere Tage beobachtet hat; schließlich trat noch 
ein urämischer Anfall auf, ohne daß je Eiweiß im Urin nachgewiesen 
worden wäre. Schließlich hat Lundberg am Stockholmer Epidemie- 
krankenhause an einer größeren Anzahl von Fällen täglich den Blut- 
druck gemessen. Bei 20 Fällen von Glomerulonephritis fand er eine 
vorangehende Blutdrucksteigerung (3—7 Tage) bis zu einer Erhöhung 
von 25 mm Quecksilber, ehe Nierensymptome nachgewiesen wurden. 
Kylin!!) erwähnt sogar einen Fall von Krampfurämie, bei dem erst _ 
nach mehreren Tagen im Urin rote Blutkörperchen und Eiweiß ge- 
funden wurden. Von Blutdrucksteigerung wird nichts erwähnt. E. 
Fraenkel erwähnt bei erhöhtem Blutdruck und Blässe das Auftreten 
einer Herzdilatation oder das von Herzgeräuschen in der kritischen 
Zeit, die oft schnell, oft langsam ohne merkliche Folgen verschwanden. 
Er führt diese Erscheinungen auf die von ihm beobachtete Anämie und 
Hydrämie und damit auf Störungen des Wasserhaushaltes zurück. 

Wir haben unsere Messungen mit dem Hg-Manometer nach Riva- 
Rocei mit der üblichen Recklinghausenschen Manschette vorgenommen. 
Da es uns lediglich auf fortlaufende, vergleichende Messungen ankam, 
bleiben die Mängel dieser Methode unberücksichtigt. Wir haben den 
systolischen Blutdruck palpatorisch, den diastolischen auskultatorisch 
bestimmt. 

Fortlaufende Blutdruckmessungen ergeben aber nur dann genaue 
Resultate, wenn die Schwankungen durch den Einfluß der Tageszeit, 
der körperlichen Bewegung und der Nahrungsaufnahme, die bekannt 
sind, berücksichtigt werden. Frühere Messungen der Klinik, bei denen 
der Blutdruck einmal täglich, wenn auch zu bestimmter Tageszeit ge- 
messen wurden, waren so widersprechend, daß sie wertlos sind. Wir 
haben bei der Mehrzahl der Fälle 3mal täglich gemessen: morgens 
nüchtern, um 8 Uhr, mittags um 1 Uhr unmittelbar vor dem Mittag- 
essen und abends 6,30 vor dem Abendessen. Wir haben dabei auf 
pünktliche und möglichst gleichmäßige Ernährung, morgendliches 
Wecken zur selben Zeit besonderen Wert gelegt. Die Kranken wurden 
während der ganzen Zeit zu Bett gehalten. Die Flüssigkeitszufuhr 
wurde in den 1. Tagen ins Belieben gestellt, mußte dann aber genau 
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eingehalten werden. Die 24stündige Urinmenge wurde in verschiedenen 
Fällen in Einzelportionen bestimmt und in diesen die Untersuchungen 
auf Eiweiß und Sediment vorgenommen. 

Nun war noch ein anderer Punkt zu berücksichtigen: wir haben in 
der Rekonvaleszenz beobachtet und die Komplikationen bei Scharlach 
. sind mannigfaltig. 

Über den Einfluß des Fiebers auf den Blutdruck liegen viele Unter- 
suchungen vor. Die Ergebnisse sind nicht übereinstimmend, obwohl 
der weiche Puls des Fiebers und die Dikrotie auf eine Entspannung der 
Arterien hinweisen. Wir haben vergleichende Untersuchungen während 
der Kontinua des Typhus — ohne Komplikation — angestellt und dabei 
feststellen können, daß die Schwankungen des Blutdruckes sich in den 
Grenzen des Normalen bewegen. Daß diese Schwankungen hinsicht- 
lich Tageszeit und Nahrungsaufnahme nicht so groß und nicht so zeit- 
lich bestimmt sind, wie beim Gesunden, ist verständlich. Deutlich 
größer werden diese Schwankungen, weit über die Grenzen des Nor- 
malen hinaus, wenn ein Kollaps droht; ein solcher kündigt sich meist 
schon 2—3 Tage vorher an, auch wenn am Puls und dem sonstigen 
Verhalten des Kranken noch, nichts auf die drohende Gefahr schließen 
läßt. Wir haben zu wiederholten Malen so einen Kollaps vorhersagen 
können und Zeit gewonnen, ihm zu begegnen. Bei Iytischem Abfall 
der Temperatur finden sich starke Blutdruckschwankungen, und erst 
wenn die Temperatur völlig normal ist, stellt sich der Blutdruck fest 
ein. Meist liegt er dann um 10—15 mm Hg höher als in der Kontinua, 
oft ist er ihm gleich, niemals haben wir aber geringere Werte finden 
können. Soweit können wir die Beobachtungen von Kayser und Pe- 
tersen!?) voll bestätigen. 

Ein weiteres wichtiges Moment ist die Differenz zwischen systo- 
lischem und diastolischem Blutdruck: der Pulsdruck. Der diasto- 
lische Blutdruck verändert sich beim Gesunden mit dem systolischen 
im großen und ganzen gleichsinnig. Bei der Typhuskontinua finden 
sich große, individuelle Schwankungen. Bei Kranken mit gutem Gefäß- 
system ist diese Differenz so groß wie beim Gesunden. Bei anderen 
ist sie deutlich, oft ganz beträchtlich größer, besonders aber bei dro- 
hendem Kollaps. Der weiche, dikrote Puls bis zum Pseudoceler deutet 
das an. 

Nach diesen Voruntersuchungen bei Fiebernden mußten wir alle 
Fälle mit einer fieberhaften Komplikation ausschließen. Leider war 
das bei unserem Material eine stattliche Zahl; der Prozentsatz der Fälle 
mit Otitis media war sehr hoch. Bei den unkomplizierten, in den kri- 
tischen Tagen fieberfreien Fällen aber erhielten wir eindeutige Ergeb- 
nisse. 

Zur Erläuterung die folgenden 5 Kurven. 
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Kurve 1: D. R., Oberleutnant, 27 Jahre, typisches Exanthem, Rachen und 
Tonsillen diffus tiefrot, stark geschwollen, kein Belag. Leukocyten 14 700, Eosino- 
philie am 4. Tage 7%, die ersten Tage im Urin Eiweiß in Spuren, im Sediment 
Leukocyten und vereinzelte Epithelien. Am 5. Tage Entfieberung, am 8. Tage 
Beginn der Schuppung. Am 19. in allen Urinportionen Eiweiß in Spuren, im Sedi- 
ment vereinzelte Erythrocyten und Leukocyten, am 20. in allen Urinportionen 
Eiweiß negativ, Sediment unverändert, am 21.0. B. 
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Abb. 2. 


Kurve 2. W. Ch., Lernschwester, 19 Jahre, erkrankte an Schluckbeschwerden 
und Fieber bis 39,5°, kein Exanthem, geringe Rötung des Rachens, kein Belag. 
2 weitere Stubengenossen von ihr sind am Tage vorher an txpischem Scharlach- 
e xanthem erkrankt. Am 4. Tage Fieber zur Norm, Leukocyten 18 900, Eosinophile 
65 Ru Eiweiß stets negativ, im Katheterurin wenig Leukocyten und Epithelien. Am 

8. Tage deutliches Schuppen an Rücken und Brust, sich großlammellös in den näch- 
sten Tagen über den ganzen Körper ausbreitend. Am 15. Tage in 3 Urinportionen 
Eiweiß in Spuren, im Sediment vereinzelte Leukocyten und Epithelien, keine 
Erythrocyten. Dann wieder Urin völlig o.B. 
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Abb. 


Kurve 3. S. Irmgard, 13 Jahre. Schärlichosutthal mit perioraler 
Blässe, Himboerzunge, Angina mit dickem, schmierigem Belag. Leukocyten 18 200, 
am 6. Tage 6% , Eosinophile. Am 11. Tage Temperatur normal, Beginn der Schup- 
pung am HAIE Bis zum 9. Tage im Urin Eiweiß positiv, im Sediment viel Leuko- 
cyten, weniger Erythrocyten; dann Urin o. B. Am 17. Tage im Katheterurin kein 


Eiweiß, nur ganz vereinzelte Leukocyten und Epithelien. An den folgenden 
Tagen Urin ohne jeden Befund. 
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Kurve 4. B. Hedwig, 32 Jahre. Typisches Scharlachexanthem mit perioraler 
Blässe, Angina mit schmierig-weißlichen, großen Belägen, am 3. Tage des Exan- 
thems eingeliefert. Am -5. Tage Temperatur zur Norm. Eosinophilie von 9%, 
Leukocyten 16 200. Urin frei von Eiweiß, im Kathetersediment ganz vereinzelte 
Leukocyten und Epithelien. Am 13. und 19. Tage im Urin Eiweiß positiv, im 
Sediment nur vereinzelte Leukocyten. 


emeantıg. 30. 32. 34 38. 4042. 










il BEE BPERBERL TITLE HEREN 
- ana w; NEBEN 
EENEEENEENERE- N SEEEFEEERSEESCCFEEFEH 


775 77 
ZEN SE INGE 
en BIBSSBRBEEBBBRLTSBRENEEEBEERFARNBANBEREENER 
























70ER au2 
EERBFENSFENERESESFERSEFERERSERSERE HH 
TEUER FLLELREEFFELTTEFET LET 


. Abb. 5. 


Kurve 5. R. Richard, 9 Jahre. Typisches Scharlachexanthem, Angina mit 
grauweißem Belag. Am 2. Tage Leukocyten 14 200, 5%, Eosinophile, am 5. Tage 
Temperatur zur Norm, am 9. Tage beginnt die Abschuppung am Halse, am 15. Tage 
Temperatur auf 38° rectal, im Urin Eiweiß positiv, im Sediment massenhaft 
Erythrocyten, weniger Leukocyten. Am 18. Tage hyaline und granulierte Zylinder, 
Ödeme im Gesicht und an den Knöcheln. Am 25. Tage: Ödeme gehen zurück, 
am 38. Tage im Sediment nur wenig Leukocyten und Erythocyten und ganz ver- 
einzelte Zylinder, am 45. Tage entlassen mit Spuren Eiweiß im Urin und im Sedi- 
ment vereinzelt Erythrocyten, Leukocyten und Zylinder. Die Blutdrucksteigerung 
und die Neigung zu Ödemen ist verschwunden. 


Die Zahl solcher Kurven können wir beliebig vermehren. Die oben 
mitgeteilten sind nur Beispiele von charakteristischem Verlauf. Wir 
fanden somit, den Ausbruch des Exanthems als 1. Tag gerechnet, meist 
zwischen dem 14.—20. Tage, jedenfalls nie vor dem 12., eine deutliche 
Erhöhung des täglich mehrmals gemessenen Blutdrucks. In einem Teil 
der Fälle war diese Erhöhung nur während 2 oder 3 Messungen eines 
Tages nachweisbar, in anderen über einige Tage hindurch, oder der 
Blutdruck zeigte über eine ganze Reihe relativ und absolut über die 
Norm erhöhte Schwankungen, die sich auf der Kurve auffällig gegen 
den früheren und späteren Verlauf abheben. Wir haben diese Ver- 
hältnisse fast bei jedem unkomplizierten Fall nachweisen können. In 
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den Tagen der Blutdrucksteigerung haben wir Eiweiß und seltener 
Erythrocyten oder Zylinder im Urin, manchesmal nur in einer einzigen 
Portion nachweisen können, durchaus aber nicht in jedem Fall. Da- 
gegen haben wir niemals einen krankhaften Urinbefund ohne Blut- 
drucksteigerung feststellen können. Es handelt sich somit um lücken- 
lose Übergänge von einfacher, oft schnell abklingender Blutdruck- 
steigerung bis zu dem Symptomenbild der akuten Glomerulonephritis. 
Diese Beobachtungen lassen nur diese Deutung zu: von einem bestimm- 
ten Tage der Scharlachrekonvaleszenz ab tritt in den allermeisten 
Fällen eine Blutdrucksteigerung auf; diese kann ohne weitere Erschei- 
nungen abklingen, sie kann aber auch zu einer Schädigung der Nieren- 
elemente führen, die sich in Albuminurie, Hämaturie und Cylindrurie 
ausdrückt, d. h. zu einer akuten diffusen Glomerulonephritis führt. Auch 
Pospischill und Weiss haben allemöglichen Übergängezwischen schwerster 
Nephritis mit Anurie und eklamptischer Urämie und nur fahler Blässe, 
leichtem Gedunsensein des Gesichtes, Bradykardie, systolischem Herz- 
geräusch ohne jeden krankhaften Urinbefund oder mit einem solchen in 
nur einzelnen Urinportionen gesehen. Die letzteren Befunde bezeichnen 
sie als Formes frustes. Wir haben Fälle beobachtet, deren Genesung 
ohne jede Blutdrucksteigerung in den kritischen Tagen und auch später 
verlief; diese sind sehr in der Minderzahl. Bei starkem Exanthem haben 
wir die Blutdrucksteigerung nie vermißt, wir können aber durchaus 
nicht sagen, daß sie um so ausgesprochener ist, je stärker das Exanthem 
war. Auch ein Parallelgehen zwischen dem krankhaften Urinbefund 
und der Höhe der Blutdrucksteigerung hat sich nicht feststellen lassen ; 
dagegen scheint die zeitliche Dauer der Blutdrucksteigerung für das 
Zustandekommen eines krankhaften Urinbefundes von Wichtigkeit 
zu sein. 

Der Blutdrucksteigerung liegt eine Verengerung der Strombahn 
der gesamten Peripherie zugrunde. Die Frage ist dabei noch nicht ent- 
schieden, ob diese nur in den Präcapillaren (als Spasmus im Sinne 
Volhards) oder auch in den Capillaren (Kylins Capillaritis) statt 
hat. Daß enge Beziehungen zwischen den kleinsten Gefäßen der Peri- 
pherie und denen der Niere bestehen, ist lange bekannt. Die Blässe 
der akuten Nephritis weist schon darauf hin. Die Mitteilungen von 
Wertheimer'>), daß Haut- und Nierengefäße gleichsinnig reagieren, von 
Siegel!4), der bei Hunden akute parenchymatöse Nephritis nach Kälte- 
applikation beobachtete, von Volhard, der eine akute Glomerulonephritis 
nach Sturz ins Wasser auftreten sah, weisen auf die Beobachtung der 
Hautcapillaren hin. Hier muß eine Veränderung in den kleinsten Ge- 
fäßen vor dem Manifestwerden der Nephritis im Sinne unserer Kurven 
erwartet werden, die vielleicht fortlaufender Beobachtung zugänglich 
ist. Als erster hat Jürgensen!5) hier Beobachtungen mitgeteilt. Nach- 
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dem er bei Aortenerkrankungen auch ohne Aorteninsuffizienz einen 
Capillarpuls festgestellt hatte, sah er ihn auch häufig bei Infektions- 
krankheiten, bei Scharlach schon vor Ausbruch des Exanthems bei 
noch normaler Temperatur. Bei allen Infektionskrankheiten fand er 
ihn nach Abklingen des Fiebers fortbestehend, auch wenn keine Ver- 
änderungen am Herzen nachweisbar waren. Blieb bei follikulären 
Anginen der Capillarpuls noch Tage nach Abklingen des Fiebers und. 
der Rachenerscheinungen bestehen, dann folgte eine akute Nephritis, 
ehe ein krankhafter Urinbefund eintrat. 

Auch wir haben uns der Capillarbeobachtung zugewandt mit dem 
von O. Müller angegebenem Instrumentarium. Die Capillarverände- 
rungen im Exanthemstadium des Scharlachs werden im Schrifttum 
gleich beschrieben: Erweiterung der Capillaren, vorwiegend im arte- 
riellen Teil, hellroter Untergrund, bei schwerem Scharlach eine noch 
deutlichere Erweiterung, aber ganz besonders im venösen Anteil und 
im Schaltstück. Wir haben die gleichen Befunde erhoben, ein näheres. 
Eingehen erübrigt sich daher. Wir haben dann das Capillarbild in regel- 
mäßigen Abständen, oft täglich, verfolgt und können die Befunde Niek- 
kaus!%) bestätigen, der diese Capillarveränderungen bis zum 20. Tage, 
einmal bis zum 42. verfolgen konnte. Jedenfalls war in keinem der 
Fälle während der Zeit der Blutdrucksteigerung eine Veränderung er- 
sichtlich. Wenn auch die Capillarveränderungen bei akuter Glome- 
rulonephritis durchaus nicht einheitlich geschildert werden, so hatten 
wir doch gehofft, wenigstens eine sichtbare Veränderung festzustellen; 
das war nicht der Fall. Wir fanden weder einen Capillarpuls nach 
Jürgensen, noch eine Erweiterung im Sinne der Capillaritis nach Kylın 
oder eine Verengerung des arteriellen Schenkels mit unterbrochener 
Strömung nach Volhard. 

Hirsch und Wagner!”) fanden Veränderung an Iris und Retina län- 
gere Zeit bevor nephritische Erscheinungen nachzuweisen waren. Die 
Retinitis albuminurica läßt Gefäßveränderungen und ihre Folgen deut- 
lich in Erscheinung treten. Wir konnten bei allen Fällen, die wir zum 
Teil in Gemeinschaft mit der hiesigen Augenklinik untersuchten, in 
den Tagen der Blutdrucksteigerung keine Veränderungen in der Netz- 
haut nachweisen. 

Wir haben weiterhin die Beobachtungen von Kylin über Capillar- 
drucksteigerung mit der von ihm angegebenen Apparatur in einzelnen 
Fällen nachgeprüft. Kylin gibt den Capillardruck beim Gesunden mit. 
100—200 mm Wasser an. Beim Scharlachexanthem ist dieser Druck 
erhöht. Blieb er nach dem Abblassen hoch, stieg er sogar noch an, dann 
folgte eine akute Glomerulonephritis. Diese Capillardrucksteigerung, 
soll 4—7 Tage vor dem krankhaften Urinbefund nachweisbar sein. 
Von Lundberg wurden diese Befunde bestätigt. Von anderer Seite un- 
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serer Klinik wird gerade zu dieser Methode, ihrer Brauchbarkeit und 
ihren Ergebnissen noch eingehend Stellung genommen werden. An 
dieser Stelle sei nur soviel gesagt, daß wir zu völlig negativem Ergebnis 
gekommen sind, die Schwankungen bewegten sich durchaus in nor- 
malen Grenzen, auch in den Tagen deutlicher Blutdrucksteigerung. 

Die neueren Forschungen über durch vasomotorische Einflüsse be- 
dingte Verschiebung in der Leukocytenzahl, sowie die Tatsache, daß 
sich gerade vom 12. Tage ab immunisatorische Vorgänge im Körper 
abspielen, ließen uns in der kritischen Zeit das Blutbild genau beob- 
achten. Wir fanden im Exanthemstadium und den folgenden Tagen 
den bekannten Befund: Hyperleukocytose, unter starker Verschiebung 
des neutrophilen Bildes nach links, starke Eosinophilie vom 3.—5. Tage, 
dann leichtes Absinken der Leukocytenzahl und relative Lympho- 
cytose. Dieses Absinken geschieht sehr verschieden schnell, und oft 
zeigt das Blutbild erst nach 20 Tagen und mehr bei unkomplizierten 
Fällen ein normales Aussehen. In den Tagen der Blutdrucksteigerung 
fanden wir jedenfalls keine Veränderung im Ablauf dieser Kurven, es 
wurde weder eine erhöhte Eosinophilie noch eine Veränderung der 
Leukocytenzahl oder der Prozentverhältnisse gefunden. 

Die Frage, ob die gefürchtete Nephrititis innerhalb des 2. Krank- 
seins bei Scharlach eine für diesen eigentümliche Erkrankung dar- 
stellt oder nicht, ist entschieden: es handelt sich um die dem 1. Stadium 
fremde, akute, diffuse Glomerulonephritis. 

Warum tritt die Glomerulonephritis aber gerade bei Scharlach so 
häufig auf, im Gegensatz z. B. bei der Angina, und warum ist sie an eine 
gewisse Zeit gebunden? Ohne auf die Ätiologie des Scharlachs näher 
eingehen zu wollen, die gerade in letzter Zeit wieder Gegenstand ein- 
gehender Forschung ist, sei nur auf folgendes hingewiesen. 

Mag bei der diffusen Glomerulonephritis eine Beteiligung der Prä- 
capillaren vorliegen, die sich als Spasmus äußert im Sinne Volhards, 
der dann über die Ischämie die Nephritis bedingt, oder mag eine Ent- 
zündung der Capillaren selbst (der Glomerulusschlingen) vorliegen, 
jedenfalls ist die Ansicht der Autoren dahin einig, daß es sich um eine 
Erkrankung der kleinsten Gefäße handelt. Gerade der Scharlach zieht 
aber von allem Anfang an das Gebiet der kleinsten Gefäße ganz be- 
sonders stark in Mitleidenschaft: das Exanthem als solches, die Gefäß- 
schädigung, die sich oft im akuten Stadium in Petechien oder in kleinen 
Blutungen z. B. in der Nase zeigt, die Raie blanche als Ausdruck der 
Kontraktion auf mechanische Reizung, die oft dieser Erscheinung fol- 
gende, intensivere Rötung als Ausdruck der Gefäßerschlaffung und das 
Rumpel-Leedesche Phänomen. Der von E.Fränkel beobachtete nie- 
drige Blutdruck im Exanthemstadium scheint nach unseren Beobach- 
tungen mehr durch das hohe Fieber bedingt. Daß diese Veränderungen 
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kleinster Gefäße vorwiegend funktioneller Art sind, beweist das Oarlion- 
Schultzesche Auslöschphänomen oder das sofortige Abblassen des Exan- 
thems im Bereiche einer Adrenalinquaddel, wie wir es oft versuchten. 
Die anatomischen Befunde in der Scharlachhaut von Unna!®) und 
Hlawa!?), der bei Leichenmaterial neben anderen Veränderungen mäch- 
tige Zellproliferation um die kleinsten Gefäße fand, sprechen nicht da- 
gegen. Der Unterschied beider Reaktionen besteht nur darin, daß bei 
dem Auslöschphänomen das Exanthem meist nicht wiederkehrt oder 
wenigstens deutlich blasser ist. Glaser und Buschmann?®) konnten sogar 
beobachten, daß diese betreffende Stelle später nicht schuppte, wäh- 
rend bei der Adrenalinquaddel das Exanthem sich nach einigen Stunden 
wieder einstellt. Das scheint uns darauf zu deuten, daß das Virus peri- 
pher an den kleinsten Gefäßen selbst und nicht zentral angreift. 

Daß die Nephritis bei Scharlach an eine ganz bestimmte Zeit ge- 
bunden ist, jedenfalls nie vor dem 12. Tag auftritt, weist eindeutig 
darauf hin, daß es sich nicht um eine einfache Komplikation, etwa wie 
die Otitis media, handeln kann. Die Nephritis gehört nur dem von Po- 
spischill und Weiss geschilderten 2. Kranksein an und stellt sich damit 
neben die häufige Lymphknotenschwellung und andere charakteristische 
Erscheinungen. Daß gerade in dieser Zeit immunisatorische Vorgänge 
sich im Körper abspielen, die von wesentlicher Bedeutung sind, zeigt 
die Tatsache, daß das Serum eines Rekonvaleszenten erst vom 14. Tage 
ab das Auslöschphänomen gibt. Auch das häufige aber durchaus nicht 
stets vorhandene, in Höhe und Dauer gänzlich uncharakteristische 
Fieber spricht für solche Vorgänge. 

Pospischill und Weiss fassen die Symptome des 2. Krankseins 
(15.—22. Tag) als ein Rezidiv des Scharlachinfektes auf. Unseren 
gegensätzlichen Standpunkt gegen ihre Ansicht, daß die Scharlach- 
nephritis eine Wiederholung der infektiös toxischen Herdnephritis 
des akuten Stadiums ist, haben wir oben dargelegt. Wir möchten un- 
sere Beobachtungen mehr im Sinne einer Allergiereaktion — vielleicht 
im Sinne Schicks als Überempfindlichkeit — deuten. Schon das Aus- 
sehen der Kranken zeigt darauf hin: die flammende Röte des frischen 
Scharlachexanthems ist der scharfe Gegensatz zu der fahlen Blässe der 
akuten Glomerulonephritis. Das Exanthem zeigt die Blutzufuhr zu 
den Capillaren der Haut extrem vermehrt gegen die Norm, der Blässe 
der Nephritis kann nur eine Abdrosselung dieser Capillaren zugrunde 
liegen, auch wenn sie im mikroskopischen Bild bei der Betrachtung 
einzelner Schlingen nicht deutlich ist. Der die Blutzufuhr zu den Ca- 
pillaren regelnde Mechanismus ist im Exanthem funktionell geschädigt — 
Auslöschphänomen —, in den kritischen Tagen der Nephritis, den 
Tagen der Immunisierungsvorgänge schlägt diese Schädigung leicht in 
das Gegenteil um. Das zeigen unsere Beobachtungen über den Blut- 
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druck. Jürgensen geht ähnlichen Gedanken nach, denn er wirft die 
Frage auf, ob nicht durch die Scharlachtoxine im Capillargebiet der 
Haut bleibende Schädigungen gesetzt werden können, die im späteren 
Leben den Ausgleich eintretender Störungen erschweren und so indirekt 
die an sich durch die frühere Erkrankung leichter verwundbaren Nieren 
immer wieder in Mitleidenschaft ziehen. Eine weitere Stütze unserer 
Ansicht, daß die Nephritis beim Scharlach als Allergiereaktion anzu- 
sehen ist, sehen wir in der Tatsache, daß ihr Auftreten weder durch 
Bettruhe, noch durch Diät oder andere Maßnahmen irgendwie zu be- 
einflussen oder gar zu verhindern ist. Die Versuche Pospischills an 
großem Material sind hier eindeutig. 


Zusammenfassung. 


In der Rekonvaleszenz des Scharlachs tritt in der Mehrzahl der 
Fälle als Folge oder Begleiterscheinung der immunisatorischen Vor- 
gänge im Körper eine Blutdrucksteigerung auf; diese kann bereits nach 
einem Tage oder nach mehreren ohne sonstige nachweisbaren Folgen 
wieder verschwinden. Sie kann aber auch zur Albuminurie und Hämat- 
urie, also zu einer akuten diffusen Glomerulonephritis führen. Damit 
ist ein weiterer Beitrag dazu geliefert, daß die Blutdrucksteigerung vor 
den Nierensymptomen nachweisbar ist, und daß ihr für das Zustande- 
kommen der Glomerulonephritis eine wesentliche Bedeutung zukommt. 





Literatur. 


1) Pospischill und Weiss, Scharlach. Berlin: S. Karger 1911. — ?) Jochmann, 
Handbuch der Infektionskrankheiten. Springer 1914 u. 1924. — ?) Rolly, im Hand- 
buch der inneren Medizin von Mohr & Staehelin. Springer 1925. — !) Salge, in 
Kraus-Brugsch, Spezielle Pathologie und Therapie innerer Krankheiten. Urban 
Schwarzenberg 1919. — ?) Nonnenbruch, Zeitschr. f. klin. Med. 8%, 397. — 
6) Volhard, Die hämatogenen Nierenerkrankungen. Springer 1914 u. im Handbuch 
von Mohr Stachelin. — ?) Lundberg, zitiert nach Kylin. — ®) Fränkel, E., Berlin. 
klin. Wochenschr. 1921, S. 1041. — °) Oppenheimer und Reiss, Dtsch. Arch. f. klin. 
Med. 96, 464. — 1°) Riegel, Zeitschr. f. klin. Med. %, H. 3; Berlin. klin. Wochenschr. 
1882, H. 23/24. — !!) Kylin, Zentralbl. f. inn. Med. 1920, S. 21 u. 1922, S. 22 u. 
52. — Monographie, Stockholm 1923. — 1?) Kaiser und Petersen, Verhandl. d. Ges. 
f. inn. Med. 1922. — !?) Wertheimer, zitiert nach Jürgensen. Arch. de physiol. 1894. 
14) Siegel, Dtsch. med. Wochenschr. 1908, S. 454. — 1°) Jürgensen, Zeitschr. f. klin. 
Med. 81 u. 83. — 1°) Niekau, Dtsch. Arch. f. klin. Med. 13%. — 1”) Hirsch und 
Wegener, Lehrbuch der Therapie innerer Krankheiten 1911, Bd. 2. — 1?) Unna, 
in Orths Lehrbuch der spez. Pathologie u. Anatomie. 1894 — 1?) Hlawa, Bull. 
internat. de l’akad. de sciences 1909 (zitiert nach Rolly). — ?°) Glaser und Busch- 
mann, Sitzungsber. d. Berlin. med. Ges. Berlin. klin. Wochenschr. 1920. — *1) Schick, 
Lehrbuch der Kinderheilk. 65. 


(Aus der I. Inneren Abteilung des Städtischen Krankenhauses Berlin-Westend. 
Direktor: Prof. F. Umber.) 


Beobachtungen über heredofamiliäre und konstitutionelle 
Häufung von Stoffwechselleiden beim Diabetes mellitus. 


Von 
Helmut Seckel 


Volontärassistent der Klinik. 
(Eingegangen am 26. Juni 1925.) 


Das klinische Material, das der vorliegenden Arbeit zugrunde gelegt 
ist, umfaßt im ganzen 430 Fälle von echtem Diabetes mellitus (ohne die 
Fälle von typischer Glykosuria innocens). Beobachtet wurden sämtliche 
Fälle auf der I. Inn. Abt. des Städtischen Krankenhauses Berlin- 
Westend (Direktor: Prof. F. Umber) in den Jahren 1912 bis einschließ- 
lich 1924. Die Mehrzahl der Kranken stammt aus den einfachen Volks- 
schichten; von 234 Männern über 16 Jahren sind 134 Arbeiter, 100 Kauf- 
leute oder Angehörige geistiger Berufe. Die Jahreskurve fällt von einer 
mittleren Höhe in der Vorkriegszeit (61 Fälle in 3 Jahren) zu einem 
Kriegsminimum ab (62 Fälle in 5 Jahren, davon nur 8 im Jahre 1918), 
um nach dem Kriege ihr Maximum zu erreichen (307 Fälle in 6 Jahren, 
davon 151 im Jahre 1924). Die Zahl der Diabetesaufnahmen ist also 
im Ansteigen begriffen. Wirtschaftliche und therapeutische Gründe 
sowie die speziellen klinischen Interessen eines Abteilungsleiters sind 
dabei natürlich von erheblichem Einfluß. 

Der Gesichtspunkt, unter dem das Material bearbeitet worden ist, 
entstammt einer alten klinischen Erfahrung, die His?!) folgendermaßen 
zusammengefaßt hat: ‚Jedermann weiß, daß Gicht, Diabetes und Fett- 
sucht in einem gegenseitigen Verwandtschaftsverhältnis stehen, das sich 
durch kombiniertes oder alternierendes Auftreten beim selben Indivi- 
duum oder in derselben Familie zu erkennen gibt‘, ein Verwandtschafts- 
kreis, der durch andere auffallend häufig hinzutretende Organerkran- 
kungen, wie Arteriosklerose, Steinbildungen in Gallenblase und Harn- 
wegen, mannigfache arthritisch-myalgische Beschwerden, Depressions- 
zustände, Neurosen, Migräne, Ischias und allerlei Dermatosen (Psoriasis, 
Prurigo, Urticaria usw.) erweitert werde. Da ein inneres Band zwischen 
allen diesen Krankheiten bis heute noch fehlt, so kann die bloße Tat- 
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sache ihrer heredofamiliären und konstitutionellen Häufung nicht 
oft und nicht sorgsam genug festgestellt werden, und das ist der Anlaß 
und der Zweck dieser Arbeit. 

Die Fragen, die demgemäß zu beantworten waren, sind im wesent- 
lichen folgende: 


1. Wie oft tritt der Diabetes heredofamiliär auf? 
2. Wie oft finden sich in Diabetikerfamilien: 

a) neuropathische Disposition und Psychosen, 

b) andere Stoffwechsel- oder verwandte Leiden, wie Fettleibig- 
keit, Gicht, Gallen- und Nierensteine, rheumatische Erkran- 
kungen, Arteriosklerose und endokrine Störungen, 

c) bösartige Neubildungen ? 

3. Wie oft kombiniert sich beim Diabetiker selbst die Zuckerharn- 
ruhr mit den unter 2. genannten Erkrankungen ? 

4. Welche konstitutionellen Merkmale oder Störungen lassen sich 
noch sonst beim Diabetiker finden ? 


Die Methode zur Beantwortung dieser Fragen ist die medizinisch- 
statistische. Die beiden wichtigsten Forderungen derselben, die der 
großen Zahlen und der sachgemäßen und erschöpfenden Bearbeitung 
des „Urmaterials“ [vgl. Prinzing®?)], können als erfüllt angesehen werden. 
Die Anzahl von 430 Fällen ist groß genug, um statistische Schlüsse 
zuzulassen. Die Beobachtung der großen Mehrzahl der Fälle geschah 
auf einer besonderen Stoffwechselstation, die auf alle wichtigen Fragen 
dieses Sondergebietes von vornherein ihr Augenmerk gerichtet hielt 
(anamnestischer Fragebogen!). Gleichwohl liegt eine Fehlerquelle in 
der Unvollständigkeit der anamnestischen Angaben der Krankenhaus- 
patienten, selbst wenn nach allen Einzelheiten ausdrücklich gefragt 
wird; denn dieselben persönlich zu kontrollieren, verbot sich bei der 
Fülle des Materials von selbst. Nur in wenigen Fällen konnten An- 
verwandte auf Diabetes untersucht werden. Die Heranziehung eines 
nicht diabetischen Kontrollmaterials, wie Heiberg??) es fordert, ist aus 
praktischen Gründen unterlassen worden. 

Zur allgemeinen Orientierung müssen einige Angaben über Alter, 
Geschlecht und Abstammung der Kranken sowie über Schwere, Dauer 
und Ausgang der Erkrankung vorausgeschickt werden. 

Was das Alter betrifft, so ist in allen nachstehenden Berechnungen 
desselben der mutmaßliche Beginn des Diabetes berücksichtigt, nicht 
der Zeitpunkt der klinischen Beobachtung des Patienten, ein Ver- 
fahren, das v. Noorden®®) gegenüber dem ersten als „nicht unbedingt 
zuverlässig‘‘ bezeichnet. Da von ällen herangezogenen Autoren nur 
Külz‘?) und Lenn£*) ausdrücklich den Beginn der Erkrankung in Rech- 
nung gesetzt hatten, so erscheinen ihre Angaben zum zahlenmäßigen 
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Vergleich allein geeignet. Es entfallen demnach*) auf die 3 Lebensalter 
(Kindheit bis 16 Jahre, Jugend bis 40 Jahre, Alter über 40 Jahren): 



































Tehehdalier Ma an ee er: 

Diabetes puerilis ( 25 Fälle) . . 6,0 ca. 2,0 ca. 1,0 

Diabetes juvenilis (12 „ ) ..| 43,3 24,0 18,2 

Diabetes senilis (216 „ ) . . | 50,7 74,0 80,8 
Bezogen auf Lebensdezennien ergibt sich: 

& BT; II. III. EV V, VI. Vak VII. | Unbekannt 
Tat Dr | % | RN TE EN % 
Eigenes Mat. | 2,0 8,1 10,75. 216° 1226.0.17016:7 6,3 1,0 | 1,6 
Bean: 1,0 3,0 4,6 | 17,2 | 36,0 | 26,8 9,2 0,1 1,4 

Lenne . . .| 0,57 | 0,86 2,8 | 15,0 | 34,0 | 34,0 | 10,4 | 14,0 _ 


























Unser eigenes Material ist also durchschnittlich jünger als das Ver- 
gleichsmaterial; unsere jüngsten Fälle beginnen im 8. Lebensjahr. Der 
Höhepunkt der Erkrankungsfrequenz fällt bei uns ins 4. und 5. Jahr- 
zehnt, bei Külz und Lenne ins 5. und 6. Dies findet sich auch bei der 
Mehrzahl derjenigen Autoren angegeben, die das gegenwärtige Alter 
ihrer Kranken notieren. Ein früheres Maximum finden nur Cantani!) 
und Williamson®®) (3. bis 5. Jahrzehnt); ein stetiges Zunehmen der 
Frequenz mit dem Alter stellt Heiberg?°) fest. 

Das Geschlecht unserer Kranken ist in 250 Fällen — 58,1%, männlich, 
in 180 Fällen = 41,9%, weiblich, das Verhältnis beider also wie 3 :2. 
Dies Verhältnis ist nach Lenz6) das gewöhnliche und findet sich auch 
bei den meisten anderen Autoren. Die angegebenen Zahlen gelten für 
das Gesamtmaterial, ohne Rücksicht auf das Alter. Faßt man nur 
den kindlichen Diabetes ins Auge, so entfallen auf ihn von unseren 
25 Kranken 17 Knaben und nur 8 Mädchen, ebenso bei Kleinschmidt3®) 
von 14 Kindern 9 Knaben und 5 Mädchen. Es mag an der Kleinheit 
dieser Zahlen liegen, daß die Mädchen so weit hinter den Knaben zurück- 
stehen; denn alle Statistiken über mehr als 100 kindliche Fälle [siehe 
Külz*3), Stern’), Bogoras?), Wegeli®), Dickinson nach Naunyn’”?)] er- 
geben ein etwa gleiches Verhältnis der Geschlechter, meist sogar ein 
Überwiegen der Mädchen. — Und ebenso ergibt sich beim Altersdiabetes 
ein Ausgleich der Geschlechter, wie die folgende Tabelle zeigt: 





























Dezennien | a: | TIT. | IV. | V. | VI. | VII. | ie 

En | Be! 
Manmiene rn.“ . | 5 20 47 60 67 34 10 p 
Mehlche nen. . Ä 3 15 25 332. 54 37 2 3 





*) Von 423 Fällen: 7 Fälle ohne Anhalt für Alter und Schwere sind hier und 
später nicht mit gerechnet. 
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Es ergibt sich also, daß vom 6. Jahrzehnt an die Frauen überwiegen 
und die Anzahl der Fälle vom 5. bis 8. Jahrzehnt bei beiden Geschlech- 
tern sich sehr nahe kommt (113 Männer, 102 Frauen). Diese Beobach- 
tung ist auch von französischer Seite gemacht worden [Bouchardat'?), 
Lepine*8)]. — Es hat also den Anschein, als sei die angegebene Geschlechts- 
proportion nur für das mittlere Lebensalter, also für den Diabetes juvenilis, 
gültig, und zwar noch im verstärkten Maße (115 Männer, 68 Frauen). Die 
Ursache hierfür mag in der größeren Beanspruchung der Männer dieser 
Lebensperiode durch die Berufsarbeit liegen [vgl. Lenz®)]. 

Der Volksstamm, dem die Patienten angehören, ist in 15 Fällen 
fraglich, in 386 Fällen arisch (meist Deutsche), in 29 Fällen — 0,7% 
jüdısch. Rechnet man 1,2%, Juden auf das Deutsche Reich [Külz*2)] 
und selbst ein Mehrfaches davon auf Berlin, so ist die Zahl der Juden 
unter den Diabetikern doch noch relativ hoch, zumal von den 15 frag- 
lichen Fällen noch mehrere wahrscheinlich jüdisch sind. ». Noorden>?) 
findet 40% jüdische Diabetiker in seinem städtischen, zum größten Teil 
privatklinischen Material. 

Die Schwere des Diabetes ist wie üblich berechnet nach der Kohlen- 
hydratbilanz: Leichte Form bei positiver Bilanz, schwere Form bei 
negativer Bilanz, mittelschwere Form bei Kohlenhydratgleichgewicht. 
Hiernach sind von 423 Fällen, verglichen mit 650 Fällen v». Noordens5?) : 














Schweregrad | Eigenes Material v. Noorden 
Leichter Diabetes. . . | 172 Fälle | 363 Fälle 
mittelschwerer Diabetes . JRR. 1022 
Schwerer Diabetes . . .| r747% 185 





Diese Zahlen besagen nicht viel, solange sie nicht auf das Lebensalter 
der Kranken bezogen werden. Dies geschieht durch folgende Tabelle: 









































Dezennien L. | Is 7: | IV. V. | VL. | VII. | vn. 
Leicht 1: 2. IE Tr 0 2 8 30 60 50 19 3] 
Mittelschwer . . ... 1 4 7 20 24 13 6 e" 
Bohwer!. „+... Zi. 0 7 29 57 43 28 8 9, 0 
nn 
[493 ZETIE). 1) De 8,1035 0572341032 BE 27 5 


Die Kurven des leichten und des schweren Diabetes verlaufen also 
in entgegengesetzter Richtung und überschneiden sich zu Beginn des 
5. Jahrzehnts. Während die Mehrzahl der kindlichen und jugendlichen 
Fälle zur schweren Form gehört (136 Fälle gegenüber 40 leichten), 
ist umgekehrt der Altersdiabetes vorwiegend leicht (132 Fälle gegenüber 
38 schweren); die Zahlen für den mittelschweren Diabetes sind an- 
nähernd gleich (32 bzw. 45 Fälle). Diese Beobachtung ist allerseits über- 
einstimmend gemacht worden und bedarf keiner eingehenderen Belege. 
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Ebenso stimmen unsere Werte für die Dauer der Krankheit (be- 
rechnet vom wahrscheinlichen Beginn derselben bis zur Entlassung 
bzw. zum Tode) mit allen bisherigen Erfahrungen überein, indem die 
Dauer und die Schwere der Erkrankung sich umgekehrt zueinander 
verhalten. Dies zeigen folgende Durchschnittswerte: Dauer beim leichten 
Diabetes 5,9 Jahre (maximal 37 Jahre), beim mittelschweren 4,4 Jahre, 
beim schweren 2,25 Jahre (minimal wenige Wochen). Die längste Be- 
obachtungszeit beim kindlichen Diabetes beträgt 7 Jahre (vom 12. bis 
19. Lebensjahr). 

Der Ausgang der Erkrankung ist in 5l Fällen aus den Kranken- 
geschichten nicht ersichtlich. „Besserung“ trat ein in 245 Fällen, in 
25 Fällen blieb sie aus. Gestorben sind im Krankenhaus 109 Diabetiker 
(= 25,8%, aller Fälle), davon im Coma diabeticum 64, an sonstigen 
Todesursachen 45. Die Fälle von Koma betragen 15,0% der gesamten 
Morbidität und 58,7%, der gesamten Mortalität [ähnlich bei v. N oorden?®) 
9,1% bzw. 57,8%]. Die Verteilung der Komafälle auf die Lebens- 
dezennien gestaltet sich, verglichen mit einer Tabelle v. Noordens°?), 
folgendermaßen: 








Dezennien | 2 , ı.| mo) mw .| v. VISBLNDL. VIIE 


| | 








Eigenes Material 


| 8 5 7 | ) 
eNGUrdensan..... . | 1) 5 


52.1536 19] 





Vorwiegend ist also der kindliche und der jugendliche Diabetes am Koma 
beteiligt. Die Geschlechter nehmen ungefähr gleichen Anteil: 33 Männer, 
31 Frauen — also relativ wenig Männer —, aber diese sterben wohl 
häufiger außerhalb des Krankenhauses in häuslicher Pflege. Die Auf- 
zählung der sonstigen Todesursachen erübrigt sich in unserem Zusammen- 
hang. — 

Nach diesen Vorbemerkungen gehen wir zu der ersten Hauptfrage 
über, die sich mit der gleichartigen Heredofamiliarität beim Diabetes 
befaßt. 

Die terminologische Unterscheidung von Heredität und Familiarität 
als den Hauptkriterien der konstitutionellen Natur eines bestimmten 
Merkmals entnehme ich der allgemeinen Konstitutionslehre Bauers?). 
Von Heredität ist danach die Rede, wenn ‚‚bei den Eltern, den Groß- 
eltern oder sonst in der Aszendenz‘“, also auch bei den Geschwistern 
der Eltern und ebenso natürlich in der Deszendenz, das fragliche Merk- 
mal ausgeprägt ist. Familiarität dagegen liegt vor, wenn dies „bei 
Geschwistern und bei Mitgliedern von Seitenlinien“, also bei Vettern 
und Cousinen, der Fall ist. Mit anderen Worten: Die Heredität bezieht 
sich auf die Vertikale des Stammbaums, die Familiarität auf die Hori- 
zontale. Die Heredität ist [nach Rössle’®)] eine direkte, indirekte oder 
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kollaterale, je nachdem das fragliche Merkmal bei Eltern und Kindern, 
bei. Großeltern und Enkeln oder bei Onkel und Neffe sich manifestiert. 
Die Familiarität heißt direkt bzw. kollateral, wenn zwischen Ge- 
schwistern bzw. Vettern Merkmalsgleichheit besteht. Sowohl die 
Heredität wie die Familiarität wird als einfach oder als mehrfach be- 
zeichnet, wenn ein oder mehrere Familienmitglieder das Merkmal zeigen. 

Im vorliegenden Material sind 39 Fälle ohne familienanamnestische 
Angaben. Von den übrigen 391 Fällen zeigen 103, also 26,4%, heredo- 
familiären Diabetes, wobei 1 Fall von konjugalem Diabetes nicht mit- 
gerechnet ist. Zum Vergleich seien einige Angaben der Literatur hier 
zusammengestellt: 

% der Fälle 


Bouchard [nach v..Noorden5®)] . . 2. oc en 25,0 
Cantanı!2) 3: 0 ie ee a 12 Fälle von 218—= 55 
Oantang!*) %.22 20. Ser Eee Zune „ 11085267 
v. Frerichs24) |," N WIR MEERE RE use) » tr AD 00 
Grube?s) ki) Marta ME BR 14.5782, ». KEN 
Heiberg®): 4 oiyhsfkle u Tr Re ze Kr 1875; a I al 
Kaas”)... la 19,9 
Külz®2) ,) }, nee Me 14H 28 PL „4 
Lennet)\,  ere SIE » WE 
Naunyn®)\ Se a Ken So Di er „.. Den) 
v. Noorden®®). „Eu, nn. Se IE - 25,4 
Schmitz’?) WR BEN EEE DIS, „. 2115 #470 
Seegen?t) . = an 20ER; » Add 
Williamson2®) „ re Ja „ 10130 


Diese Tabelle ergibt für die diabetische Belastung einen Durchschnitts- 
wert von 18,6%. Der von uns gefundene Wert übertrifft‘ denselben und 
kommt den Angaben von Bouchard, Cantani, Külz und v. Noorden 
am nächsten. Alle Werte außer demjenigen von Schmitz bleiben wahr- 
scheinlich hinter der Wirklichkeit zurück, da bei überwiegendem Kranken- 
hausmaterial die Familienanamnesen meist unzulänglich sind. Nimmt 
man nämlich noch hinzu, daß von 29 Patienten jüdischer Herkunft 
im ganzen 14 —=45%, mit Diabetes belastet sind, so wird man 
schätzen dürfen, daß der Diabetes in 25—50%, der Fälle heredofamiliär 
ist. Strenggenommen sind hiervon die Zahlen der diabetischen Be- 
lastung beim Nichtdiabetiker, die Heiberg?°) in 100 beliebigen Kontroll- 
fällen mit 7%, deutlich kleiner findet als bei Diabetikern, in Abzug 
zu bringen; Heiberg berechnet so 18 _ 7 — 11% gleichartige Belastung 
beim Diabetes. i 

Von den 103 heredofamiliären Fällen unseres Materials sind hereditär 
im obigen Sinne 68 Fälle = 17 ‚+% des Gesamtmaterials (von 391 Fällen), 
jamiliär 51 Fälle — 9,0%, also 16 Fälle kombiniert hereditär-familiär. 
Die Verteilung auf die verschiedenen Verwandtschaftsgrade zeigt 
folgende Zusammenstellung: 
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In mehr als der Hälfte aller heredofamiliären Diabetesfälle liegt 
also Heredität, in knapp der Hälfte Familiarität vor. Die Heredität 
stammt ganz überwiegend aus der Aszendenz: in nur 4 Fällen ist die 
Vererbung eine atavistische, meist zeigt sich die Elterngeneration be- 
fallen, in etwa zwei Drittel der Fälle die Eltern selbst. In die 
Deszendenz erstreckt sich die Heredität in nur 3,0%, der Fälle, stets 
sind Geschwisterkinder, nie die eigenen Kinder der Patienten befallen. 
Beim familiären Diabetes sind überwiegend Geschwister erkrankt, in 
zwei Drittel der Fälle nur diese oder Vettern, in ein Drittel außerdem 
noch Blutsverwandte aus der Aszendenz oder der Deszendenz. — Im 
wesentlichen die gleichen Verhältnisse finden sich in der’ Literatur; 
zum Vergleich geeignet erscheinen die Angaben der folgenden Autoren: 























Autoren | Heredität Familiarität 
Eigenes Mater: (103 Fälle) 68 Fälle 51 Fälle 
Grube?®) G1472,,°) I0e=, WER 
Heiberg??) LSSTREN 122% 09:5 
Külz‘?) (LOS, 59 ,„ Ga 
Lenne*”) ( 38 „ .)| 5,4% der Fälle 4,0%, der Fälle 
Naunyn?”) (BL 16 Fälle 15 Fälle 
Williamson®) (13 „) SER Dias 


Aus diesen Statistiken ergibt sich fast durchweg ein Überwiegen der 
Heredität über die Familiarität. Ebenso sind überall vorwiegend Eltern 
oder Geschwister beteiligt, Kinder der Kranken dagegen sehr selten 
[v. Noorden?°)].. Diese letztere Tatsache erklärt sich wohl dadurch, daß 
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die Zuckerkranken entweder — wenn sie noch jung sind — keine Kinder 


besitzen, oder — wenn sie älter sind — meist Kinder mit latenter 
diabetischer Veranlagung haben, die erst später manifest wird. 
Die Frage, welche Verwandtschaftsseite — die väterliche oder die 


mütterliche — als Träger der diabetischen Anlage überwiege, ist nicht 
eindeutig entschieden, wie folgende vergleichende Tabelle zeigt: 




















Autoren | Vatersseite | Muttersseite 
Eigenes Material . . . . 39 Fälle 47 Fälle 
Gantanı!?) u. ee 9% der Fälle 4%, der Fälle 
Heiberg®®)\.. aa 4 Fälle 1 Fall 
KÜül) Se 30 75, 27 Fälle 
Lenne!). ee 82,25%, der Fälle | 12,5% der Fälle 
Naunyn’ JE 12 Fälle 1 Fall 
Williamson®) Ta 2 1 Fall 2 Fälle 





Im Gegensatz zu den meisten Angaben der Literatur überwiegt also 
bei uns die mütterliche Seite, was dadurch erklärlich ist, daß die 
Krankenhauspatienten über die Familie der Mutter im allgemeinen 
besser orientiert sind. Insofern ist es wichtig, daß von unseren Kranken 
nur 2 bei Vorfahren des Vaters, dagegen 8 bei Vorfahren der Mutter 
Diabetes angaben, während Vater oder Mutter selbst in je 22 Fällen 
diabetisch waren. Geschwister oder Vettern des Vaters wurden 12 mal, 
solche der Mutter l14mal angegeben, je 3mal Vettern der Kranken 
väterlicher- bzw. mütterlicherseits. — Entgegen diesen Feststellungen 
muß aber die Angabe der zitierten Autoren über die größere Häufig- 
keit des Diabetes auf der Vatersseite für wahrscheinlicher gelten, 
weil die Zahl der männlichen Diabetiker die der weiblichen im mittleren 
Lebensalter übertrifft [vgl. Heiberg2?)]. Beide Seiten der Verwandt- 
schaft waren befallen in 5 Familien, davon 3mal beide Eltern, 1 mal 
die Mutter und die Großmutter väterlicherseits, lmal der Vater und 
eine Schwester der Mutter. Beiderseitige Vererbung findet Külz“2) in 
4 Fällen von 150, Seegen”*) in1l von 14; Pick®%) hat 4 Stammbäume 
mit doppelseitiger Belastung aus der Literatur zusammengestellt. 

Die Anzahl der Personen, die in den vorliegenden 103 Fällen von 
heredofamiliären Diabetes zuckerkrank sind, beläuft sich auf 170 (ohne 
Einrechnung der Patienten). In 66 Fällen liegt einfache Heredofamiliari- 
tät (= 66 Personen), in 37 Fällen mehrfache vor (= 104 Personen): 
Zweifach ist sie in 22 Fällen, dreifach in 7, vierfach in 3, fünffach in 
4 Fällen und siebenfach in 1 Fall. Schmitz’3) findet ‚‚sehr oft‘ 5—10 Per- 
sonen diabetisch, lImal sogar 12. 

Die Schweregrade derjenigen Diabetesfälle, die heredofamiliär gleich- 
artig belastet sind, sind folgende: 
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Leichter Diabetes . . ....... 50 Fälle auf 172 = 29,1% 
Mittelschwerer Diabetes. . . . ... A se 21T 30.08 
Bunwerer Miabetes!. ... in. vr. ET ER hide 17.207 


Zum Vergleich sei das Lebensalter eben dieser Fälle, sowie die Be- 
ziehung desselben auf die Schweregrade hinzugefügt: 

















Kindlicher Diabetes . . 9 Fälle auf 25 = 36,0% 
Jugendlicher Diabetes .. 41 „ „182 = 22,0% 
Altersdiabetes . . . . . De 2101 24,69, 

Dezennien 1. TIMER In! | Iv. V. Ya 6 VII | va. | a. 
Beichte, u. .% 0 l 4 10 17 13 5 0 50 
Mittelschwer . . 0 2 ) 8 8 2 0 0 23 
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SE 3 SH 2IEU2T 316 5 0 | 103 




















Aus dieser Tabelle ist zu entnehmen, daß der heredofamiliäre Diabetes 
in allen Schweregraden und Altersklassen der belasteten Diabetesfälle 
vorkommt. Dabei tritt eine Zunahme der Belastungshäufigkeit einer- 
seits vom schweren zum leichten Diabetes, anderseits vom kindlichen 
zum Altersdiabetes hin in Erscheinung. Unsere Zahlen für die schwere 
Form des Diabetes sind vielleicht zu klein, da die nicht berücksichtigten 
Fälle ohne Familienanamnese überwiegend schwere und Komafälle sind. 
Die Prozentangabe für den kindlichen Diabetes ist bei nur 25 Fällen 
nicht recht verwertbar. Jedenfalls beweist die letzte Tabelle, daß das 
Maximum der diabetischen Belastung ins 4. und 5. Lebensjahrzent 
fällt und die ersten 4 Jahrzehnte im ganzen 50, das 5. bis 7. dagegen 
53 heredofamiliäre Fälle enthält. Die Verteilung der Altersklassen auf 
die Schweregrade gestaltet sich so, daß im leichten Diabetes die 2.Lebens- 
hälfte überwiegt (35 Fälle gegenüber 15 in der ersten), im mittelschweren 
beide sich etwa gleichkommen (13 Fälle in der 1., 10 in der 2. Hälfte), 
im schweren Diabetes dagegen die 1. Lebenshälfte vorherrscht (22 Fälle 
gegenüber 8 in der 2.). Die jüngsten heredofamiliären Fälle beginnen 
‘ mit 9 bzw. 10 Jahren, die ältesten in der 2. Hälfte der 60er Jahre. 

Entsprechende Angaben finden sich in der Literatur vor allem bei 
Naunyn?'), der im wesentlichen die gleichen Ergebnisse mitteilt. ‚Der 
erbliche Diabetes‘, schreibt er, ‚‚kann in jedem Alter auftreten‘; in der 
Jugend, bis zum 20. Lebensjahr, verläuft er meist schwer, unter 
den älteren Fällen findet sich ‚eine große Anzahl auffallend leichter‘. 
Alle Formen des Diabetes, der sogenannte ‚reine‘ sowohl wie der 
„nervöse‘“ und der ‚organische‘ Diabetes, sind ungefähr gleich häufig 
familiär belastet. Diese auch von uns gefundenen Tatsachen werden 
von Naunyn’’) und Umber®) besonders betont, da sie den Beweis 
liefern, daß die Erblichkeit der „diabetischen Anlage‘ das gemeinsame 
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Band zwischen den verschiedenen Formen des Diabetes ist. Ob die 
Krankheit in ihrer „reinen“, meist schweren Form in früher Jugend 
auftritt oder in der ‚organischen‘, meist leichteren Form (als Folge 
einer akut-infektiösen, visceral-luetischen, arteriosklerotischen, blasto- 
matösen, traumatischen oder sonstigen Erkrankung des Pankreas), 
immer ist es die diabetische Anlage, die den genannten äußeren und 
inneren Schädlichkeiten, so verschieden sie auch seien, den Boden für 
ihre Wirksamkeit bereitet. 

Die Frage, welchen Einfluß die diabetische Belastung auf die Schwere 
und den Beginn der Erkrankung ausübt, kann nicht einheitlich beant- 
wortet werden. Auf der einen Seite finden sich, wie auch Naunyn?”) 
hervorhebt, sehr zahlreiche auffallend leichte Fälle von heredofamiliären 
Diabetes. So kommen 27 belastete Fälle der leichten, überwiegend 
senilen Form, also mehr als ein Viertel aller gleichartig belasteten Fälle 
überhaupt, auf 61 Fälle unseres Gesamtmaterials, die 10 Jahre und 
länger gedauert haben. Von jenen 27 Fällen haben 20 eine Dauer zwischen 
10 und 25 Jahren, 2 eine solche von 30 Jahren, 1 sogar von 37 Jahren 
(während die längste Dauer bei nichtbelasteten Fällen 25 Jahre beträgt); 
4 der in Rede stehenden Fälle beginnen bereits im 18., 29. und 2 mal 
im 30. Lebensjahr mit einer Dauer von 19, 17, 15 bzw. 30 Jahren. Es 
steht also fest, daß die heredofamiliäre Belastung keineswegs in allen 
Fällen einen ungünstigen Einfuß auf den Diabetes ausübt. — Ander- 
seits sind aber zahlreiche Fälle bekannt, in denen das Phänomen der 
„Anteposition‘““ zur Geltung kommt, d.h. das immer frühere und damit 
auch meist immer schwerere Auftreten der Erkrankung von Generation 
zu Generation. Solche Fälle sind mitgeteilt von Naunyn5”), Umber®®), 
v. Noorden??), Heiberg??), Pfaundler®?) sowie von Bence-Jones und Niessen 
[bei Lepine*8) zitiert], letztere beide derart, daß der Vater erst nach dem 
Komatod des Kindes diabetisch wurde. Fälle von der Dignität der 
zitierten mit Verfolgung des Leidens durch 3 Generationen der gleichen 
Seite finden sich nicht in unserem Material. Verteilt auf beide Seiten 
der Aszendenz ist Anteposition durch 3 Generationen und alle 3 Alters- 
klassen des Diabetes in 1 Fall vorhanden (Mutter des Vaters Alters- 
diabetes, Mutter 38jährig an Diabetes gestorben, Patient 16jährig 
Diabetes gravis); in einem weiteren Falle finden sich in 2 Generationen 
die 3 Altersklassen zusammen (Schwester des Vaters Altersdiabetes, 
deren Sohn Diabetes juvenilis, Patient 16jährig mittelschwerer Di- 
abetes). Außerdem liegen noch 19 Fälle vor, in denen durch nur 2 Genera- 
tionen und 2 Altersklassen der frühere Beginn in der späteren Generation 
zu verfolgen ist. In 14 Fällen handelt es sich um Übergang von der 
Alters- in die Jugendform, in 5 Fällen um Übergang von der Alters- 
oder Jugend- in die Kindheitsform. In diesen insgesamt 21 Fällen hat 
also die hereditäre Belastung einen ungünstigen Einfluß auf den Diabetes, 
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denn das frühere Auftreten, namentlich in der Kindheit, ist gleich- 
bedeutend mit größerer Schwere der Erkrankung. Ob die Einwände, 
die Lenz°) und Siemens’®) gegen die Anteposition erheben, zu Recht 
bestehen, soll hier unentschieden bleiben. Heiberg2?) will die Ante- 
position durch die „Einwirkung gemeinsamer äußerer Ursachen“ er- 
klären, ein Faktor, der wohl gerade beim Diabetes eine viel geringere 
Rolle spielt, als beispielsweise bei der Fettleibigkeit, von der noch später 
die Rede sein wird. 

Diese Erörterungen führen bereits hinüber zu der Frage der Heredo- 

jamiliarıtät des kindlichen Diabetes, die wegen des vielfachen Wider- 
spruchs der Meinungen hier noch einmal gesondert behandelt werden 
muß. Von unseren insgesamt 25 kindlichen Diabetesfällen sind 9 
(= 36,0%) heredofamiliär belastet. Von diesen 9 Fällen sind 2 erst 
mit 16 Jahren erkrankt, der jüngste mit 9 Jahren. Nicht weniger als 
7 Fälle weisen Heredität im obigen Sinne auf. In 1 Fall ist die Mutter 
des Vaters und die Mutter diabetisch, 2 mal der Vater, 1 mal die Mutter, 
3mal Geschwister des Vaters; die väterliche Seite überwiegt also hier. 
Alle 7 Fälle zeigen Anteposition (s. o.). Konsanguinität der Eltern ist 
nirgends angegeben. Familiarität besteht in nur 3 Fällen: 2 mal bei 
Schwestern im Alter von 2 bzw. 4 Jahren, lmal bei einem 12jährigen 
Vetter. 
Daß der kindliche Diabetes wie der der Erwachsenen heredofamiliär 
bedingt sein kann, ist heute eine allgemein anerkannte Tatsache, nur 
die Frage der Häufigkeit der Belastung sowie des Verhältnisses von 
Heredität und Familiarität wird verschieden beantwortet. Ein Teil 
der Autoren findet den kindlichen Diabetes ‚sehr häufig‘ belastet 
[z. B. Hirschfeld®®)], und besonders die Kinderärzte [Pfaundlers), 
Langstein®), Eckert!?)] erklären die hereditär-endogen-degenerative 
Natur des Leidens gerade durch ihre Beobachtungen für erwiesen. 
Andere Autoren, wie Külz#), Stern’’) und Kleinschmidt??), finden da- 
gegen kleinere Zahlen als bei Erwachsenen. Der Wechselin den Literatur- 
angaben geht am besten aus folgender Tabelle hervor; es sind mit 
Diabetes belastet bei: 


Kuülz2) (Literaturfälle) . . . .... 9 von 111 Fällen = 8,2% 
Stern””) (Literaturfälle) . . ... . TSBE Sa Du a = 9, 
en 1 0 Ar re Dean 136 re 1209 

Direraturfälle ...%. ren. SEE 08707772 11,095 

lugener Beobachtungen 7... . 11. „ 28: ,„- .—=.40,0% 
Beamer), .. nn ZIEL OU TE 5.7 2.308.090 
PseRndee 20, De META er 10, 


Die höchsten Prozentzahlen dieser Tabelle entsprechen der von uns an- 
gegebenen Zahl von 36,0%. — Was dagegen das Verhältnis zwischen 
Heredität und Familiarität betrifft, so wird es im Gegensatz zu unseren 
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Befunden allgemein zugunsten der letzteren entschieden [Külz*), 
Wegelis%), v. Noorden®!), Kleinschmidi??)],; Stern”) findet ein etwa 
gleiches Verhältnis (6:7). Ganz besonders hebt v. Noorden:?) das 
Überwiegen der Familiarität hervor (in ein Drittel von 80 Fällen), 
während ihm die Heredität ‚viel weniger ausgesprochen als bei Er- 
wachsenen‘“ erscheint. In 10 Fällen von 80 findet v. Noorden>?) Bluts- 
verwandtschaft zwischen Eltern oder Großeltern. 

Der Versuch, an dem vorliegenden Stammbaummaterial die Mendel- 
schen Regeln einer Prüfung zu unterziehen, hat von vornherein wenig 
Aussicht auf Gelingen, „denn das menschliche Material widerspricht 
seiner Natur nach der Anwendung der mit reinen Linien arbeitenden 
experimentellen Methodik“ [Martius?!)]. Auch v. Noorden’®) erklärt 
sein Material in dieser Hinsicht für unzulänglich (vgl. aber unten!). 
Nach Hirschfeld [bei Heiberg?®)] ist die Vererbung des Diabetes eine 
recessive. Dies wird aber schwer zu beweisen sein, denn wenn z.B, 
in einem hereditär belasteten Falle mehrere Geschwister des Patienten 
nicht diabetisch sind, so kann man nicht ausschließen, ob sie es später 
noch werden; die negativen Fälle besagen also nichts. Im Gegensatz 
hierzu hat Pick°®) als erster 5 Fälle von dominantem Erbgang aus der 
Literatur zusammengestellt (2 Fälle von v. Noorden, 2 von Pribram, 
1 von Grober); Heiberg?°) macht auf einen 6. Fall bei Naunyn?”) auf- 
merksam, und Weiland®”) findet ebenfalls die Dominanz bestätigt. 
Der eine Fall von Pribram®®) und derjenige Naunyns?”) unterscheiden 
sich von den übrigen Fällen dadurch, daß die Heredität keine beider- 
seitige ist und im letzteren Fall nur 2 Generationen umfaßt. 5 Fälle 
dieser Art sind im vorliegenden Material vorhanden, während alle 
Stammbäume mit beiderseitiger Heredität bald keine, bald nur gesunde 
Geschwister des Probanden aufzuweisen haben. In 4 von jenen Fällen 
ist der eine Teil der Eltern diabetisch, während in der 1. Filial- 
generation 2mal 4 Geschwister, 2mal von 5 Geschwistern 3 bzw. 4 den 
Diabetes haben (2 mal existiert in der 2. Filialgeneration noch je 1 Diabe- 
tiker ohne Geschwister). Der 5. Stammbaum zeigt gesunde Eltern, jedoch 
3 Brüder der Mutter sind diabetisch, ebenso von den 4 Kindern 3; dieser 
Fall enthält also das Mendelsche Dominanzverhältnis von 3 : 1 in zwei 
Generationen. Im ganzen sind die angeführten Fälle nicht sehr geeignet, 
die anfangs geäußerten Erwartungen zu übertreffen. 

Wir gelangen also zu dem Ergebnis, daß 25—50%, der Diabetiker 
heredofamiliär mit Diabetes belastet sind, wobei die Heredität eine im ° 
allgemeinen größere Rolle spielt als die Familiarität. Die Belastung 
erstreckt sich annähernd gleichmäßig auf alle Altersklassen und Schwere- 
grade des Diabetes, auch die kindliche Form nicht ausgenommen. In 
einem Teil der Fälle bleibt sie ohne schädlichen Einfluß auf die Schwere 
des Diabetes; in anderen Fällen äußert sich dagegen ein solcher in Form 
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der sogenannten Anteposition. Hier und da kann ein dominanter Erb- 
gang im Sinne von Mendel wahrscheinlich gemacht werden. — 

Die zweite Hauptfrage unseres Themas bezieht sich auf die ungleichartige 
Heredofamiliarität beim Diabetes, d. h. auf die Belastung mit denjenigen 
nichtdiabetischen Krankheiten, die erfahrungsgemäß mit dem Diabetes 
zu dem eingangs bezeichneten Komplex sich verbinden. Die Erörterung 
dieser Frage zerfällt in 2 Teile. Der 1. Teil geht der Reihe nach alle 
Erkrankungen einzeln durch, wobei zu bedenken ist, daß die ungleich- 
artige Belastung nur in bezug auf den Diabetes eine ungleichartige ist 
und dadurch eine gleichartige werden kann, daß der Diabetiker selber 
an einer der belastenden Krankheiten leidet, also z. B. fettleibig ist 
bei familiärer Belastung mit Fettleibigkeit. Im 2. Teil ist an allen 
ungleichartigen Belastungskrankheiten gemeinsam die Frage zu er- 
örtern, wie oft sie untereinander und mit dem heredofamiliären 
Diabetes vergesellschaftet sind; daraus folgt dann die Zahl der rein 
gleichartig und der rein ungleichartig belasteten Fälle sowie die Be- 
rechnung, in wieviel Fällen eine heredofamiliäre Belastung vorhanden ist. 
bzw. fehlt. Statt ‚heredofamiliär‘‘ werden wir übrigens in Zukunft 
kurz ‚familiär‘ (im weiteren Sinne) sagen, denn die Trennung der 
hereditären und der familiären Komponente spielt hier keine so große 
Rolle mehr, wie bei der gleichartigen Belastung des Diabetes. 

Innerhalb des 1. Teiles sind die eingangs gestellten 3 Unterfragen 
zu beantworten, deren erste lautet: Wie oft finden sich in Diabetiker- 
familien neuropathische Disposition und Psychosen?! 

Positive Angaben über diese Frage werden unter 391 Fällen mit 
Familienanamnese 26 mal gemacht, also in 6,6% der Fälle. Im einzelnen 
gestaltet sich das Bild folgendermaßen: 


„Nervenleiden‘ (4mal) und Neurasthenie (mal) . .... 9 Fälle 
Chronischer Alkoholismus (lmal mit Suicid) . . . . . » Sa, 
Bee emalr Lentamen’auicidi) „ae... 2.000. apr: 
OBEN RE et. IN, 
Manisch-depressiver Formkreis. . . . 2.2.2.2... Ds 
Bezopbrenie,. Idiotie,fje Lmal) au :u00s un » 20... 
erier Ienanstali ne ie get ige 4, 


Von diesen Fällen sind 10 auch gleichartig belastet insofern, als die 
Diabetiker selbst Psychoneurotiker sind, wie folgende Übersicht beweist: 


























Familie Patient Zahl der Fälle 
Neurasthenie Neurasthenie bzw. Hysterie 3 
„Nervenleiden“ Hysterie bzw. Epilepsie (?) 2 
Tepression, Suicid Depression bzw. Neurasthenie 3 
Schizophrenie Neurasthenie 1 
Dentam. suicidii Zuchthäusler (Degenere) 1 
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Irgendwelche Affinitäten zwischen bestimmten familiären Geistes- 
anomalien und dem Diabetes sind bei der Kleinheit und Unbestimmtheit 
des mitgeteilten Materials nicht zu konstatieren. Immerhin machen die 
Fälle von zyclischen Psychosen und die mit Suieid — als Ausdruck 
einer depressiven Geistesanlage — die Hälfte aller näher bezeichneten 
Störungen aus, und in 3 Fällen ist diese Anlage familiär. Auch in der 
Literatur werden die geistigen Erkrankungen, und unter ihnen wieder 
die „Melancholie“, in den Vordergrund der familiären Belastung gerückt 
[Cantanı?), Hirschfeld??), Seegen’*), Senator”®) u.a.]; Külz2) findet 
Belastung mit Geisteskrankheiten in 10%, der Fälle, Schmitz’3) sogar 
in 32,7%, „insbesondere tiefe Melancholie, die oft genug zu Selbstmord 
führte“. Im allgemeinen ist wohl die überall hervorgehobene neuro- 
'pathische Disposition der Boden, auf dem sowohl die geistigen Anomalien 
als auch der Diabetes gedeiht. 

Die 2. Unterfrage dieses Teiles lautet: Wie oft finden sich in Di- 
abetikerfamilien andere Stoffwechsel- oder verwandte Leiden? 

Von den Stoffwechselleiden sei zunächst die Fettleibigkeit besprochen. 
Sie findet sich als familiäre Belastung in 50 von 391 Fällen, also in 
12,8% der Fälle. Die Beteiligung der beiden Geschlechter ist nahezu 
gleich. In 42 Fällen ist die Belastung mit Fettleibigkeit dadurch eine 
gleichartige, daß die Diabetiker selber fettleibig sind, und zwar in 
13 Fällen auf endogen-endokriner Basis. Da genauere Angaben über 
die Art der familiären Fettleibigkeit in den Anamnesen naturgemäß 
fehlen, so kann man nur vermuten, daß vielleicht in diesen 13 endogenen 
Fällen von Diabete gras eine echte heredofamiliäre Belastung mit Fett- 
sucht vorliegt, während sonst jenes falsche Hungergefühl (oder Dys- 
orexie) die Schuld tragen mag, das, wie Umber®®) von jeher hervor- 
gehoben hat, ‚natürlich auch durch Familiengewohnheiten und Beispiel 
weiter auf die Deszendenz vererbt werden kann“. Nach dem gleichen 
Autor ist ‚die hereditäre Verwandtschaft zwischen Diabetes und 
Fettleibigkeit‘ eine ‚„‚tausendfach beobachtete‘ Tatsache und wird auch 
von den meisten andern Autoren häufig gefunden. v. Noorden5®) sah 
familiäre Fettleibigkeit in 25%, Bouchard [nach v. Noorden>?)] sogar 
in 36% der Fälle. Allgemein wird eine nahe Verwandtschaft zwischen 
adipöser und diabetischer Anlage angenommen. Lenzs) verhält sich 
demgegenüber skeptisch und führt den Diabetes bei Fettleibigen aus- 
schließlich auf den exogenen Faktor der abundanten Ernährung zurück. 

Viel seltener als Fettleibigkeit findet sich Gicht in Diabetikerfamilien, 
in unsern 391 Fällen nur 10mal, also in 2,6%, der Fälle. Diese Zahl 
ist vielleicht dadurch etwas zu niedrig, daß alle irgendwie anfechtbaren 
anamnestischen Angaben nicht in Rechnung gesetzt sind, was bei der 
laienmäßigen Bezeichnung fast aller Gelenkerkrankungen als „Gicht“ 
geboten erschien. Das Geschlecht der gichtischen Familienmitglieder 
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ist 9mal männlich, 1mal weiblich. Diabetes und Gicht beim Patienten 
selbst unter Belastung mit Gicht (neben Diabetes) ist in 1 Fall vermerkt. 
v. Noorden’?) findet 4,2%, seiner Diabetiker mit Gicht bei Vater oder 
Mutter belastet, Grube?) 13,0%, seiner Fälle (unter denen auffallend 
viele Engländer sind); Cantani!3) gibt familiäre Gicht in 3,0% der Fälle 
Külz*2) in 7,8% an. Auch sonst wird die Verwandtschaft der gichtischen 
und der diabetischen Anlage in der Literatur einstimmig betont, nur 
Lenz®) nimmt auch hier den gleichen Standpunkt ein wie gegenüber dem 
Diabete gras. 

Familiäre Steinleiden finden sich 21 mal unter 391 Diabetesfällen, 
also in 5,4% der Fälle. In 20,Fällen handelt es sich um Gallensteine, 
in 1 Fall um Nierensteine. Unter den Gallensteinkranken sind 14 Frauen 
und nur 6 Männer. Selbst steinleidend sind von diesen 21 Diabetikern 7, 
darunter 6 gallenstein-, 1 nierensteinleidend (bei einheitlicher Belastung 
mit Cholelithiasis). Von anderer Seite liegen kaum Angaben über diese 
Frage vor. Nur Bouchard führt [nach Bouchardat!?) an letzter Stelle] 
die „lithiase biliaire‘‘ unter den Familienkrankheiten beim Diabetes 
auf, ebenso Cantanil?) die Nierensteine; Umber®5) und His?) weisen 
auf die nahe (auch familiäre?) Beziehung der Steinleiden zum Dia- 
betes hin. 

Unter dem alten Namen ‚‚rheumatische“ Erkrankungen werden in 
in dieser Arbeit aus praktischen Gründen alle Arten von chronischen 
Gelenkkrankheiten, von Muskelreißen, Neuralgien und Neuritiden 
zusammengefaßt. Sie bestehen in unsern 391 Diabetikerfamilien 23 mal, 
also ın 5,9%, der Fälle. Als „Gicht“ sind 9 dieser Fälle bezeichnet; 
möglich, daß einer oder der andere von ihnen noch zu den wahrscheinlich 
echten Gichtfällen gehört. Als ‚„Rheumatismus“ ohne bestimmte 
Lokalisation gehen weitere 9 Fälle, als chronische Gelenkleiden 3, als 
Neuralgien 2. Unter den chronischen Gelenkleiden wird 1 Fall als 
„Periarthritis destruens‘‘ bezeichnet; die diabetische Tochter dieser 
Kranken leidet an menstruellem Hydrops genus intermittens, beide 
also an einer endokrin-ovariellen Gelenkerkrankung. Im übrigen sind 
noch in 2 weiteren Fällen von familiärer „Gicht“ die belasteten Dia- 
betiker selber gelenkkrank, einer an Osteoarthritis deformans. In der 
Literatur nennt Bouchard [nach Bouchardat!2)] den „rhumatisme‘‘ an 
erster Stelle unter den Familienkrankheiten bei Diabetes, ebenso wird 
er von His?t) als familiäre Erkrankung erwähnt. 

Familiäre Arteriosklerose liegt in 49 von 391 Diabetesfällen vor, 
also in 12,6% der Fälle. 34 mal trat Tod durch senile Apoplexie ein, 
3mal besteht senile Gangrän, 12 mal „Arterienverkalkung‘. In 24, also 
fast der Hälfte dieser Fälle sind die belasteten Diabetiker selbst arterio- 
sklerotisch. Nur Cantani!3) und His?!) erwähnen die Arteriosklerose 
als Familienkrankheit beim Diabetes. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 14 


210 AH. Seckel: Beobachtungen über heredofamiliäre und konstitutionelle 


Von endokrinen Störungen sind in 391 Diabetikerfamilien 5mal Er- 
krankungen der Schilddrüse erwähnt (7,3% der Fälle), in 2 Fällen Struma, : 
in 3 Fällen Morbus Basedowii. Alle 5 Fälle sind weiblichen Geschlechts. 
2mal besteht bei den Diabetikern selbst eine Thyreotoxikose (l mal 
Basedow). Familiäre Verbindung von Diabetes und Basedow wird in 
der Literatur von v. Noorden5?) erwähnt (Fälle von Grober und Schult- 
heiss); Naunyn’) teilt 4 eigene Beobachtungen mit; Lepine®) zitiert 
3 Fälle aus der englischen Literatur. 

Die 3. Unterfrage dieses Teiles, die sich mit der Häufigkeit von 
bösartigen Neubildungen in Diabetikerfamilien befaßt, verdankt ihre An- 
regung einer Mitteilung von Straus’®), in derer bei 19 von 140 Diabetikern, 
also in 13,5% der Fälle, familiäre Belastung mit Krebs nachweist, und 
zwar besonders häufig im Verdauungstraktus. Die Nachprüfung dieser 
Angaben an unserem Material ergibt Krebsbelastung in35 von 391 Fällen, 
also in 9,0%, der Fälle, eine Zahl, die der Strausschen recht nahe kommt. 
In 2 Fällen sind 3, in 5 Fällen 2 Familienmitglieder, darunter 4 mal 
beide Eltern, an Krebs gestorben, in einem dieser Fälle der Vater an 
Leukämie, die Mutter an Krebs. Der Sitz des Krebses ist 27 mal der 
Verdauungstraktus (mit Drüsen), 7mal die weiblichen Sexualorgane 
(inkl. Mamma), einmal die Harnblase. In 1 Fall ist der Vater an 
Speiseröhrenkrebs gestorben, die diabetische Patientin wegen Krebses 
der Geschlechtsorgane totalexstirpiert. — Sonstige Angaben über diesen 
Punkt finden sich noch bei Cantani!3), der die „‚Carcinose“ als Familien- 
krankheit beim Diabetes erwähnt. Saalfeld teilt [nach Naunyn>”)] 
einen Stammbaum mit, in dem Diabetes und Magencareinom erblich 
sind. Nach Oroner [bei Prinzing®®)] beträgt die Krebsheredität bei 
Gesunden 5,3%, der Fälle, nach Weinberg (ibd.) 9,0%. | 

Im 2. Teilunserer 2. Hauptfrage werden die bisher besonders be- 
handelten Erkrankungen einer zusammenfassenden Betrachtung unter- 
worfen. Hierzu diene zunächst folgende Übersicht: 


Ohne familiäre Belastung . . . . . 2 2 22... 173 auf 391 Fälle = 44,2%, 
Mit familiärer Belastung . . .. 2.2.2 .. 218 „ Sg 
Reine gleichartige Belastung . . . . 2 2.202 .. 52 
Gemischt gleich- und ungleichartige Belastung ... 51 
Reine ungleichartige Belastung... . ve 115 
Isolierte ungleichartige Belastung ; .. . ra 82 
Kombinierte ungleichartige Belastung. ... . sen 


Unter den Fällen von reiner ungleichartiger Belastung verdienen 
die mit Neuropsychosen, Fettleibigkeit, Gicht und Dysthyreose ein be- 
sonderes Interesse, weil diese Erkrankungen, nach Angaben fast der 
gesamten Literatur, die diabetische Anlage vererbungsmäßig ersetzen 
. oder vertreten können, ein Phänomen, dasals familiäres „Alternieren“ 
bezeichnet wird. Es findet sich in unserem Material bei den Neuro- 
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psychosen 17 mal, bei der Fettleibigkeit 3lmal, bei der Gicht 5mal 
und bei der Dysthyreose 3mal, also verglichen mit den Gesamtzahlen 
dieser Familienkrankheiten (26, 50, 10, 5) recht häufig. Bei den übrigen 
Erkrankungen spielt das Alternieren kaum eine Rolle. 


Die Kombinationen der ungleichartigen Belastungskrankheiten mit 
dem heredofamiliären Diabetes (51 Fälle) und untereinander (33 Fälle) 
erfolgt nach den Regeln der Wahrscheinlichkeit derart, daß die Häufig- 
keitsskala der belastenden Erkrankungen eingehalten wird (Diabetes, 
Fettleibigkeit, Arteriosklerose, Carcinom, Psychoneurosen, rheumatische 
Erkrankungen, Steinleiden, Dysthyreose). Die Kombination ist in 
66 Fällen eine zweifache, in 18 Fällen eine drei- bis fünffache. In diesen 
18 Fällen kommen an familiären Erkrankungen zur Beobachtung: 
8mal Psychoneurosen, 16 mal Diabetes, 9 mal Fettleibigkeit, 4mal Gicht, 
2 mal chronischer Gelenkrheumatismus (,Gicht‘‘), 5mal Gallensteine, 
10 mal Arteriosklerose, 2mal Dysthyreose und 5mal intestinaler Krebs. 
Die 10 eindrucksvollsten von diesen Familiengeschichten seien hier 
kurz erwähnt. 


1. (50jährige Frau) 4 Geschwister diabetisch, Vater Gicht, Eltern und ein 
Bruder an Carcinom gestorben; 2. (62jährige Frau) 3 Brüder der Mutter und 
2 Geschwister der Kranken diabetisch, 1 Schwester Gicht, Mutter an Apoplexie 
gestorben; 3. (43jährige Frau) Mutter, 2 Schwestern und 2 Brüder derselben 
sowie die beiden ältesten Töchter der Mutterschwestern diabetisch, alle Ge- 
nannten und 1 Bruder der Patientin fettleibig, Mutter Gallensteine; 4. (30jährige 
Frau) 2 Geschwister diabetisch, Vater an Apoplexie gestorben, Schwester der 
Mutter Morbus Basedow; 5. (9jähriges Mädchen mit Basedow) Mutter schwere 
‘ Neurasthenica, Schwester des Vaters an Diabetes gestorben, Vater und 6 Ge- 
schwister desselben fettleibig, Bruder des Vaters ‚„Gicht‘‘; 6. (47jährige Frau) 
Sohn zirkuläre Psychose, eine Schwester diabetisch, Mutter und 1 Bruder an 
Apoplexie gestorben, Vater an Magenkrebs; 7. (54jährige Frau) Mutter und 
ein Bruder Neurasthenie, beide und 2 Schwestern diabetisch, Vater Gichtiker, 
gestorben an Apoplexie; 8. (6ljährige Frau) Bruder des Vaters an Altersdiabetes 
gestorben, Eltern und Geschwister fettleibig, Vater gichtischer Apopletiker; 
9. (49jährige Frau) Vater fettleibiger Diabetiker mit Gallensteinen und Apo- 
plexie, 1 Bruder fettleibig; 10. (62jähriger Mann) 1 Bruder Suicid, 1 Bruder 
Diabetes, Vater und 6 Geschwister fettleibig, 1 Bruder Apoplexie, Mutter an 
Leberkrebs gestorben. 


Nur etwa zwei Fünftel aller ungleichartig belasteten Diabetesfälle 
sind kindlich oder jugendlich; drei Fünftel gehören zum Altersdiabetes 
und weisen ihrerseits eine oft hochgradige Häufung von personellen 
Stoffwechselleiden auf. 

Zum Schluß seien noch einmal unsere Zahlenangaben über die Häufig- 
keit der ungleichartigen Belastung beim Diabetes im Vergleich mit den 
höchsten Angaben der Literatur zusammengestellt, um ein Urteil über 
ihre Bedeutung zu ermöglichen: 

14* 
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Neuropsychosen . . ... 2... 6,6% Schmitz”?) 32,7% 
Fettleibigkeit .:...... - .....12,8% Bouchard s.°°) 36,0% 
ach tn war yo 02 2 SE 2,6% Grube?®) . 13,0% 
Rheumat. Erkrankungen . . .. 5,9% = — 
Steinleiden. > 2.07..0.. 2 es 5,4% a. 3s 
Arteriosklerose 7. u! Br A EREDIER, 12,095 — — 
Diysthyreose: 2... 32H 1,39% u _- 
Barcinom 3... „es EE 9,0% Straus”®) 13,5% 


Die Beurteilung dieser Zahlen ist ungemein schwierig; denn die Morbidi- 
tätsverhältnisse jeder einzelnen Erkrankung können nicht zum Vergleich 
herangezogen werden, weil die Zahl der Familienmitglieder nicht genau 
bekannt, jedenfalls aber größer ist, als die der Diabetiker selbst, so daß 
auch ihre Erkrankungswahrscheinlichkeit eine viel größere ist. Die nach 
dieser Überlegung zu erwartenden Zahlen werden aber andererseits in 
unberechenbarer Weise gedrückt durch die große Lückenhaftigkeit der 
klinischen Familienanamnesen. Man kann also nur schätzen, daß die 
von uns mitgeteilten und die in der Literatur bereits niedergelegten 
Zahlenangaben über familiäre Belastung von Diabetikern mit Neuro- 
psychosen, Fettleibigkeit, Gicht und Carcinom wahrscheinlich größer 
sind, als es nach der Häufigkeit dieser Erkrankungen in den mittleren 
und niederen Volksschichten Norddeutschlands bei unzureichenden 
anamestischen Angaben zu erwarten steht. Möglicherweise mag das 
gleiche auch von den übrigen Krankheiten gelten, am ehesten noch 
von der Arteriosklerose und der Dysthyreose; bei der großen Häufigkeit 
der Steinkrankheiten ist die von uns ermittelte Prozentzahl relativ klein. 

Die dritte Hauptfrage unseres Themas lautet: Wie oft kombiniert 
sich beim Diabetiker selbst die Zuckerharnruhr mit den übrigen, hier er- 
wähnten Erkrankungen? Es handelt sich also jetzt im Gegensatz zur 
familiären Häufung derselben um ihre konstitutionelle oder „personelle“ 
Häufung [im Sinne von Kraus:P)]. 

Neuropathische Disposition und Phsychosen sind in unseren 430 Fällen 
133 mal vermerkt, also in 30,9%, der Fälle. Einzelheiten zeigt folgende 
Übersicht: 


Neuropathische Disposition. . . ..... 84 Fälle 
Typische Neurasthenie .....:. 2305 
Angeblich „von Haus aus nervös“ . . 4l „, 
Angeblich „nervös geworden“ .... 125 us 

Stimmungsanomalien . . 2 2 2.2.. 2. De 
Endogene Depression . ..... ii = 
Exogene Depression. . ..... Bir 
Labile Stimmungslage . . . . 2... Sau 


Sonstige psychopathische Erkrankungen . 7 
Hysterie, Epilepsie, Psychopathie 4 
Psychosen (1 malfragl., 1 mal Haftpsych.) 2 
Morphiniemus”” 7... 00 SPORE 1 
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Von diesen Fällen sind 45 = 10,0% als pathologisch anzusehen, nämlich 
die Neurasthenien, die endogenen Depressionen und die psychopathischen 
Erkrankungen; der Rest gehört an dasneuropathische Ende dernormalen 
psychischen Variationsbreite.. Von den endogenen Depressionen, die 
unter den Psychosen i. e. S. die Hauptrolle spielen, enden 2 mit Suicid, 
‚1 verläuft mit Tentamen suicidü, 1 mit Selbstmordgedanken. Vom 
Alter und Schweregrad des Diabetes erweist sich die Verbindung mit 
Neuropsychosen als unabhängig. 

In der Literatur wird von allen Seiten auf die häufige Verbindung 
des Diabetes mit Neurasthenie und auf die seltenere mit echten, meist 
depressiven Psychosen hingewiesen. Letztere findet Külz!2) in 5,0% 
der Fälle, Seegen?*) in 4,3%, v. Noorden5®) in 2,0%, (bei uns in etwa 
4,0%). Unter den Psychosen spielt nach v. Noorden>°) die „Melancholie 
und Hypochondrie die erste Rolle‘. Umber®°) erklärt dieselben — ebenso 
wie übrigens die Neurasthenie und die Hysterie — für meist exogen, 
d.h. durch die psychische Wirkung der diabetischen Erkrankung be- 
“ dingt; die endogenen Fälle koinzidierten ohne Kausalzusammenhang 
mit dem Diabetes. Beziehungen zwischen depressiven Geisteserkran- 
kungen und Diabetes vermutet auf Grund seiner Körperbaustudien 
auch Kretschmer!!), der schreibt: ‚Was das zirkuläre Irresein betrifft, 
so wird wohl, entsprechend den hier vorwiegenden Körperbauformen, 
hauptsächlich auf Beziehungen zu gewissen Stoffwechselerkrankungen, 
zu Fettsucht und Diabetes, sodann zu Arteriosklerose und zu rheuma- 
tischen Störungen zu achten sein“, und zwar nicht bloß beim Patienten 
selbst, sondern auch in der Heredität. Daß in dieser die depressiven 
Erkrankungen nicht selten sind, wurde oben schon erwähnt. Von seiten 
der Psychiater wird bei zirkulären Psychosen mitunter Glykosurie be- 
obachtet (s. bei Lepine#)]; Lorenz5!) findet bei Katatonie und bei 
Depression alimentäre Hyperglykämie, Porot®”) teilt 2 Fälle mit von 
periodischem Diabetes bei periodischer Melancholie, deren diabetische 
Natur freilich nicht ganz feststeht. Denn es gibt sowohl harmlose als 
echte diabetische Glykosurien, die durch psychische Affekte, speziell 
depressive [Naunyn?’)], veranlaßt oder verschlimmert werden; echte 
Diabetesfälle dieser Art sind in unserem Material etwa 50 enthalten. 

Fettleibigkeit weisen von unseren 430 Diabetikern 148 auf, also 34,4%. 
Wir teilen nach Umber‘®*) die Fettleibigkeit in 2 große Gruppen: 
die exogene oder Mastfettleibigkeit und die endogen-endokrine oder 
konstitutionelle Fettsucht. In der 1. Gruppe ist der Calorienbedarf 
ein an sich normaler, er wird jedoch infolge von Dysorexie und familiären 
Gewohnheiten über die Norm gesteigert; diätetische Entfettungen und 
pathologische Gewichtsstürze, z. B. infolge von Diabetes, kommen daher 
vor. Bei der echten Fettsucht ist dagegen der Calorienbedarf ein unter- 
normaler und eine rein diätetische Entfettung kaum zu erzielen. Der 


214 H. Seckel: Beobachtungen über heredofamiliäre und konstitutionelle 


Grundumsatz der Kranken, der in der ersten Gruppe normal, in der 
zweiten subnormal ist, konnte an dem vorliegenden Diabetikermaterial 
noch nicht festgestellt werden. 

Unter unseren 148 Fällen von Diabete gras gehören nun 126 Fälle 
—30,0% zur Gruppe der exogenen Fettleibigkeit und nur 22 Fälle = 4,4% 
zu der der endogenen Fettsucht. In einigen schwerdiabetischen Fällen 
der 1. Gruppe sind anamnestisch oder klinisch erhebliche Gewichts- 
abnahmen verzeichnet. In den übrigen, nicht reduzierten Fällen ist 
zur Diagnose der Fettleibigkeit neben den direktenAngaben der Kranken- 
geschichten die Brocasche Formel herangezogen worden, d.h. es wurde 
Fettleibigkeit nur dann angenommen, wenn die Zahl der Kilogramme 
des Körpergewichts die Zahl der Zentimeter über 1 Meter Körpergröße 
merklich überschritt. Das absolute Gewicht dieser Kranken beträgt 
in der Regel zwischen 80 und 100 kg, häufig darüber, selten darunter; 
in 1 Fall besteht Adipositas dolorosa. 4 mal ist die Fettleibigkeit zur 
Zeit der Menopause in Erscheinung getreten; diese Fälle beruhen nach 
Umber®*) auf Temperamentsveränderungen und nicht auf verminderter 
Oxydationsenergie des Protoplasmas. Die 22 Fälle von endogener Fett- 
sucht sind sämtlich innersekretorisch bedingt, und zwar primär von seiten 
der Keimdrüsen. Die absoluten Gewichte liegen um 100 kg. In 17 weib- 
lichen Fällen besteht 4mal die Fettsucht seit früher Kindheit; nach 
Geburten aufgetreten ist dieselbe 6mal, nach Ovariektomien 4 mal, im 
verfrühten Klimakterium (vor dem 40. Lebensjahr) 3mal. Die 5 männ- 
lichen Fälle sind 3mal mit kompletter Impotenz verbunden, Imal 
besteht dysplastischer Zwergwuchs mit Impotenz, 1 mal trat die sexuelle 
Reifung erst im 28. Lebensjahr ein. 3 Fälle zeigen Bildung von Haut- 
lipomen, 2 davon gleichzeitig Adipositas dolorosa. 5 weitere Fälle von 
Hautlipomen ohne allgemeine Adipositas sind nicht mitgerechnet. Unter 
sämtlichen Fällen beträgt die Zahl der Frauen 78, die der Männer 70; 
die Frauen sind also in der Überzahl. Hinsichtlich Alter und Schwere- 
grad des Diabetes überwiegt die leichte Altersform bei weitem (Diabetes 
puerilis 1, juvenilis 35, senilis 112; schwer 22, mittelschwer 32, leicht 94). 

In der älteren Literatur wird die Kombination zwischen Diabetes 
und Fettleibigkeit ziemlich selten beobachtet [Cantani") 13,0%, 
v. Frerichs?*) 15,0%, Grube?®) 2,8%], nur Bouchard findet sie in 45,0% 
der Fälle [nach v. Noorden»?)]. Später wird sie allgemein in etwa ein 
Drittel der Fälle konstatiert [Seegen’*) 33,3%, Külzt2) 37,5%, Lennei) 
38,3%]; v. Noorden>®) sieht sie neuerdings nur in 22,0% der Fälle. 
Wenn außer Bouchard auch Ebstein!") einen „sehr großen Prozentsatz“ 
von fettleibigen Diabetikern findet, so mag der Unterschied gegenüber 
dem Durchschnitt von etwa einem Drittel der Fälle darauf beruhen, daß 
die Klinik seltener Fettleibigkeit aufweist als die Privatpraxis, ein Unter- 
schied, auf den auch Williamson®®) hinweist. Das von uns gefundene 
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Verhältnis zwischen der exogenen und der endogenen Adipositas (126: 22) 
I entspricht den Angaben Umbers®®), nach welchen die konstitutionellen 
Fälle ‚doch immerhin Ausnahmen darstellen“. Der Zusammenhang 
zwischen Fettsucht und Keimdrüsentätigkeit ist allgemein bekannt; 
bei Frauen ist wahrscheinlich ‚‚der Ausfall des Ovarialhormons das 
Primum movens“ [Franz und Zondek3)]; der Einfluß auf den Stoff- 
wechsel geht wohl auf dem Umweg über die Schilddrüse, deren Tätig- 
keit gehemmt wird [Umber®!), v. Noorden’?)]. In der Regel ist die 
Überernährung das Band zwischen Diabetes und Fettleibigkeit [Umber®®) 
Baert)], welche zuerst Bouchardat!?) als Diabete gras dem Diabete maigre 
_ gegenübergestellt hat; zusammen mit der Gicht bildet sie die berühmte, 
von Ebstein!S) besonders propagierte Trias. Unter den Theorien des 
Diabete gras stehen sich die des lipogenen Diabetes (Kitsch) und die der 
diabetogenen Fettsucht (v. Noorden) gegenüber, die beide nicht endgültig 
bewiesen sind [s. Umbers°), Heiberg??)]. Daß die „angemästete Form“ 
des Diabetes [Umbers®)] vorwiegend leicht und im Alter auftritt, wird 
von zahlreichen Autoren hervorgehoben [.Baer!), Heiberg?®), Külz‘?), 
Naunyn“'), v. Noorden??), Seegen‘*), Umber®®)]. Die Verwandtschaft 
zwischen Hautlipomen und Adipositas wird von Jadassohn?®) auf Grund 
des histologischen Befundes, von v. Hösslin?) auf Grund von konstitu- 
tionellen Studien (,‚.arthritische‘‘ oder. neuropathische Kranke mit 
Lymphocytose und Eosinophilie) behauptet; v. Bergmann bringt beide 
[nach Franz und Zondek2?)] unter einen Begriff, indem er die endogene 
Fettsucht als Folge einer allgemeinen ‚lipomatösen Tendenz der Ge- 
webe‘“ auffaßt. 

Sehr viel seltener als die Fettleibigkeit ist die echte Grcht mit dem 
Diabetes kombiniert, in unseren 430 Fällen im ganzen nur 9mal, also 
in 2,1% der Fälle. Sämtliche Fälle sind männlichen Geschlechts. 5mal 
ist die Gicht anamnestisch sicher gestellt (typische Podagraanfälle), 
4mal liegt klinische Beobachtung vor (3mal Podagra, lImal Poly- 
arthritis). Wieder überwiegt die leichte Altersform des Diabetes (juveni- 
lis 3, senilis 6; schwer 1, mittelschwer 2, leicht 6). 

Cantani!3) findet Gicht bei Diabetes in 0,5% der Fälle, Seegen’*) 
in 2,9%, Külz2) in 3,4%, Lenn£?) in 4,6%, v. Noorden??) in 8,0%; 
„harnsaure Diathese‘““ (akute und chronische Gicht, Harnkonkremente) 
. gibt Grube) in 9,0%, Naunyn?”) in 2,3%, Schmitz”?) in 6,2% der Fälle 
an. Allgemein bekannt ist das Überwiegen des männlichen Geschlechts 
bei der Gicht. Wie erwähnt, ist die Überernährung nach Umber®) das 
Bindeglied in der Trias Diabetes, Fettleibigkeit, Gicht; daher gilt von 
den zahlenmäßigen Differenzen zwischen Klinik und Privatpraxis das 
oben unter Fettleibigkeit Gesagte [s. auch Williamson®)]. Die vor- 
wiegende Kombination der Gicht mit dem leichten Diabetes senilis wird 
von v. Frerichs?*), Williamson®), Umber®®), v. Noorden:?) u.a. be- 
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stätigt. Der Diabetes scheint die meist schon vor ihm bestehende Gicht 
oft günstig zu beeinflussen [Cantani!2), v. Noorden®®)]. Umgekehrt ver- 
fügt Umber®) über 1 Fall von schwerem Altersdiabetes, bei dem durch 
einen heftigen Podagraanfall das tödliche Koma herbeigeführt wurde. 
Über die näheren pathogenetischen Beziehungen zwischen Gicht und 
Diabetes ist nichts bekannt. 

Steinleiden finden sich unter 430 Diabetikern 38 mal, also in 278.9, 
der Fälle. Davon kommen auf Gallensteine 26 — 6,0%, auf Harnsteine 
11 = 2,6%, auf Pankreassteine 1 = 0,2%. Anamnestisch eruiert wurden 
12 Fälle, klinisch beobachtet 20 Fälle, autoptisch sichergestellt 6 Fälle 
(2 operativ, 4 pathologisch-anatomisch). 2mal konnten solitäre Chole- 
sterinsteine konstatiert werden, in beiden Fällen bestand Fettleibigkeit; 
3 mal fanden sich multiple Gallensteine. Unter den Harnkonkrementen 
wurden 1 mal Urat-, 2mal Oxalatsteine diagnostiziert. Fettleibigkeit be- 
steht unter den 26 Fällen von Cholelithiasis 14 mal, unter den 11 Fällen 
von Harnsteinen 7mal. Hinsichtlich der Geschlechter verhalten sich 
Gallen- und Harnsteine verschieden: bei jenen überwiegen die Frauen 
(18 auf 8 Männer), bei diesen die Männer (7 auf 4 Frauen). Auch hier 
überwiegt der leichte Altersdiabetes (juvenilis 6, senilis 32; schwer {£ 
mittelschwer 6, leicht 25). 

In der Literatur wird der höchste Prozentsatz für Steinerkrankungen 
beim Diabetes mit etwa 10,0%, angegeben. Gallensteine findet v. Frerichs 
unter 55 sezierten Fällen in 10,0%, (2 mal Solitärsteine), ebenso Bouchard 
[nach v. Noorden’®)], Külz“2) in 2,0%, v. Noorden;?) in 2,3%, Grube?) 
und Naunyn®’) in 1,7%, der Fälle. Die Anschauung, der Diabetiker 
neige zu Gallensteinen, die außer in der französischen Literatur be- 
sonders von Umber®5) vertreten wird, können Seegen”4), Hirschfeld?) 
und Lenne®) nicht bestätigen. Harnsteine finden sich beim Diabetes 
nach den hier gemachten Angaben sowie nach denen von ». Frerichs?*) 
erheblich seltener als Gallensteine: häufiger als diese sind sie nach 
Külz“2) (2,5%), Budde [bei Naunynö?)] (10,6%), v. Noorden??) (3,4%). 
Die angegebene Geschlechtsproportion kehrt überall wieder (z. B. bei 
Umber®)]. Die auffallend häufige Fettleibigkeit bei den Steinleiden 
ist nach Umber®°) das wichtigste prädisponierende Moment für dieselben, 
besonders für die Urolithiasis, infolge der abundanten schlackenreichen 
Kost, die ihrerseits wieder den Diabetes begünstigt. Wenn anderseits 
bezüglich des Gallensteinleidens Naunyn’”) und v. Noorden®®) „jeden 
inneren Zusammenhang“ mit dem Diabetes leugnen, so ist demgegen- 
über an die Möglichkeit zu erinnern, daß die Hypercholesterinämie 
[-Listo5%), Pribram®®), Chauffart!5) und Babarczy?)] das einigende Band 
zwischen dem Diabetes und der Cholelithiasis sowie gegebenenfalls der 
Fettleibigkeit sein könnte; der gar nicht seltene Befund von solitären, 
meist reinen Cholesterinsteinen in der Gallenblase bei Diabete gras 
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kann zur Stützung dieser Ansicht herangezogen werden [vgl. unsere 
Fälle, 2 Fälle von v. Frerichs*), 1 Fall von Heiberg??)]. 

Rheumatische Erkrankungen (im obigen Sinne) liegen bei unseren 
430 Diabetikern 90 mal vor, also in 20,9%, der Fälle. Davon entfallen 
auf den chronischen Gelenkrheumatismus 34 Fälle, darunter 5 mal 
Arthritis deformans, 1 mal Periarthritis destruens; in den übrigen Fällen 
bestand meist eine infektiöse Ätiologie. Je einer von diesen Fällen ist 
mit Herpes zoster, Iritis rheumatica und Purpura rheumatica kombiniert. 
Auf den Muskelrheumatismus (meist Lumbago) kommen 11 Fälle, 
1 gleichzeitig mit Herpes zoster. Neuralgien und Neuritiden (meist 
Ischias) finden sich in 34 Fällen, davon 2 mit Herpes zoster (1 bei 
Intercostalneuralgie), 1 mit Ophthalmophlegia externa; letztere sowie 
Reiz- und Lähmungserscheinungen im N. fascialis sind in weiteren 
3 Fällen notiert. 11 mal bestand ‚‚Reißen“ ohne genauere Lokalisation. 
Fälle von Wadenkrämpfen sind nicht mitgerechnet. Meist handelt 
es sich um Fälle von leichtem Altersdiabetes (juvenilis 27, senilis 63; 
schwer 20, mittelschwer 18, leicht 52). 

Külz’*2) Material enthält 12,5% rheumatische Erkrankungen, davon 
10% Neuralgien (meist Ischias, 5mal Intercostalneuralgien mit Herpes 
zoster), 2,2%, Neuritiden, 0,3% Lumbago. v. Noorden?) findet Neur- 
algien, Myalgien und ‚Dolores vagi‘ in 41,2%, der Fälle; die Stamm- 
neuralgien seien gern mit Herpes zoster verbunden. Ebenso weisen alle 
übrigen Autoren auf die Häufigkeit der Neuralgien, besonders der 
Ischias, und des Herpes zoster beim Diabetes hin. Auf die häufige Ver- 
bindung mit Gelenkerkrankungen weisen Baert), His?!) und namentlich 
die Franzosen hin, die von dem geläufigen Teilsymptom der „Arthritis“ 
— „Gicht“ der ganzen hier erörterten Krankheitsgruppe den Namen des 
„Arthritismus“ gegeben haben [Mendelssohn?5)]. Die größere Häufigkeit 
der Neuralgien beim Altersdiabetes betont v. Noorden>?). Der Zusammen- 
hang zwischen Diabetes und rheumatischen Erkrankungen ist bei den 
Neuralgien, Neuritiden und Myalgien in der Regel wohl ein direkter, 
insofern dieselben durch die diabetische Stoffwechselstörung bedingt 
sind [.Baert), Umber®°)]. Die Gelenkleiden dagegen stehen nur in in- 
direkter Beziehung zum Diabetes, indem sie — selbst bei exogener 
Ätiologie — den gleichen konstitutionellen Boden wie dieser zu bevor- 
zugen scheinen [s. His?*), Bouchard s.12)]. 

Arteriosklerose ist in 130 von 430 Diabetesfällen vorhanden, also 
in 30,0% der Fälle. Dabei sind 39 Fälle eingerechnet, in denen unter 
Ausschluß einer renalen oder kardialen Pathogenese eine arterielle 
Hypertonie (über 150, meist über 130 mm Hg systolisch nach Kiva- 
Rocci) besteht. In den übrigen Fällen ist die Arteriosklerose 5 mal als 
universelle bezeichnet, 39 mal als periphere (davon 20 mal Gangrän der 
unteren Extremitäten), 19mal als kardiale (Coronar- und Aorten- 
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sklerose), 17 mal als cerebrale (meist Apoplexie, ferner senile Demenz, 
2 mal Parkinsonismus), 10 mal als viscerale (8 mal renal, 2 mal pankrea- 
tisch); in einem Fall ist die Lokalisation nicht ersichtlich. Naturgemäß 
überwiegt der Altersdiabetes (104 Fälle von 175 über 50 Jahren = 60,6%); 
immerhin kommen 26 von 255 Fällen = 10,0%, auf das Alter zwischen 
30 und 50 Jahren (präsenile Arteriosklerose und Hypertonie). Meist 
liegt die leichte Form des Diabetes vor (19 schwer, 28 mittelschwer, 
83 leicht). 

Fast einstimmig wird in der Literatur die häufige Kombination der 
Arteriosklerose mit dem Diabetes betont, nur Lenn£??) findet sie relativ 
selten (in 11,6% der Fälle). Grube2®) und v. Noorden®) geben 40%, der 
Fälle an, Külz*2) 43,5%; dabei sind zu den 38,5%, von Unterschenkel- 
gangrän 5,0% von sonstigen Lokalisationen hinzugerechnet. Auch 
Hirschfeld®®) und v. Noorden>°) finden die Sklerose der Extremitäten- 
gefäße vor der der Coronarien am häufigsten entwickelt; ersterer gibt 
(nach Griesinger und Pfeiffer) die Unterschenkelgangrän in 5—6%, der 
Fälle an, also etwa so häufig wie nach unserer Berechnung. Je 1 Fall 
von Parkinsonscher Krankheit auf dem Boden einer Arteriosklerose 
findet sich bei Huchard, Topinard und Naunyn??). Hypertonie (über 
150 mm Hg) konstatieren Mararon5®) und Kylin“4) in 50% der Fälle. 
Überwiegend wird die Arteriosklerose beim leichten Altersdiabetes ge- 
funden; in v. Noordens5®) Material ist die Hälfte der Fälle unter 50 Jahre 
alt. Über den Zusammenhang zwischen Arteriosklerose und Diabetes 
bestehen zwei Ansichten: 1. die Arteriosklerose ist die Ursache des 
Diabetes, und zwar auf dem Wege über das Pankreas [Fleiner, N aunyn?'), 
Baert), Umber®°)]. 2. Der Diabetes ist die Ursache der Arteriosklerose, 
sei es infolge von Flüssigkeitsüberlastung der Gefäße [Hirschfeld?)], 
sei es vielleicht durch die Hypercholesterinämie, die sowohl dem Diabetes 
[Listo5°), Pribram®s)] als der Arteriosklerose [Pribram®®) u. a.] eigen- 
tümlich ist; mehr zu dieser Ansicht neigen v. Frerichs”*), Hirschfeld?) 
und besonders v. Noorden?®). 

Die Durchforschung des endokrinen Drüsensystems wird in erster 
Linie von v. Noorden5?) gefordert, der die Ansicht vertritt, „daß die Dia- 
betesbereitschaft nur ein Ausschnitt aus vererbter Minderwertigkeit des 
gesamten endokrinen Drüsensystems ist“. Wenn in dieser Hinsicht 
unsere familiären Nachforschungen nur ein sehr bescheidenes Ergebnis 
lieferten, so sind dafür die personellen Untersuchungen fruchtbarer. 
Was zunächst die Erkrankungen der Schilddrüse anlangt, so finden sie 
sich unter unseren 430 Diabetesfällen 38 mal, d.h. ın 8,8%, der Fälle. 


Davon kommen 5 Fälle = 1,2% auf die Basedowsche Krankheit, 


9 Fälle = 2,1% auf Thyreotoxikose (Forme fruste) ; unter diesen 14 Fällen 
ist nur einer aus der 2. Gruppe männlichen Geschlechts, alle anderen 


sind weiblich. In 23 Fällen = 5,3%, besteht eine Struma (12 Männer, 
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11 Frauen); in 1 Fall wurde pathologisch-anatomisch eine Schilddrüsen- 
 atrophie gefunden. In den Fällen von Basedow ging dieser dem Diabetes 
3mal voraus, lmal trat er im Verlauf des Diabetes auf (1 Fall nicht 
zu entscheiden). 4 Basedow-Fälle gehören zum leichten, 1 zum schweren 
(kindlichen) Diabetes; im übrigen besteht keine Bevorzugung irgend- 
einer Form des Diabetes. 

Fast die gleichen Prozentsätze gibt v. Noorden’?) an: Basedow 0,6% 
[nach Sattler s.21) 3,0% ], Forme fruste 2— 2,5%, Struma 5,0% [bei Külz*?) 
2,2%]. Naunyn’”) hält sowohl seine eigenen Fälle von Basedow mit Gly- 
kosurie (mehr als 12) als auch die von ihm zitierten Literaturfälle für echten 
Diabetes, da derselbe dem Basedow nicht selten vorausgehe. In den häufi- 
geren Fällen, wo es umgekehrt ist, nehmen Hirschfeld??) und Umber®®) eine 
erhöhte Disposition zum Diabetes im Sinne der Auslösung einer vor- 
handenen diabetischen Anlage durch die bestehende Thyreotoxikose an. 
Diese Auffassungen werden durch das familiäre Alternieren der beiden 
Erkrankungen (s. 0.) sowie dadurch bestätigt, daß von unseren 5 basedo- 
wischen Diabetikern 3 mit Diabetes belastet sind. Das Überwiegen des 
weiblichen Geschlechts beim Basedow ist eine allbekannte Erscheinung 
[s. Sattler bei Falta?!)]. 

Bezüglich der Keimdrüsen ist zunächst auffällig, daß der Ausbruch 
- oder eine Verschlimmerung des Diabetes nicht selten an die normalen 
Krisen des Sexuallebens geknüpft ist, also an Pubertät, Menstruation, 
Gravidität und Klimakterium. Was die Pubertät betrifft, so steht sie 
in 13 von 25 kindlichen Fällen im Zusammenhang mit der Entwicklung 
des Diabetes. In 12 von diesen Fällen liegt der Beginn der Erkrankung 
zwischen dem 14. und 17. Lebensjahr; davon enden 3 Fälle akut im 
Koma, 5 sterben nach 2- bis 4jähriger Dauer des Diabetes zwischen 
16 und 18 Jahren, 4 werden mit schwerem Diabetes entlassen. Bei 
einem mit 11 Jahren erkrankten Mädchen wird in mehrfachen Be- 
obachtungen bis zum 18. Lebensjahr eine stetige Verschlimmerung 
des Leidens konstatiert. — In der Literatur findet sich bei Bouchardat!?) 
die Bemerkung, daß der Diabetes von der Pubertätszeit an häufiger 
werde, während er vorher sehr selten sei. Heiberg??) findet unter 
104 Fällen von kindlichem Diabetes 53 zwischen 1 und 9 Jahren, 51 
zwischen 10 und 14 Jahren, also ebenfalls eine Zunahme gegen die 
Pubertät hin (vgl. die Statistiken S. 197). Einen sehr interessanten ein- 
schlägigen Fall findet man bei Hirschfeld?®): Er beobachtete ein 14jäh- 
riges Mädchen, das trotz ihres Diabetes sich gut entwickelte, die Menses 
traten ein, die Mammae bildeten sich aus, und ‚trotzdem‘ starb das 
Kind ‚ohne jede äußere Veranlassung“ plötzlich im Koma; ein ähnlicher 
Fall wird einige Seiten später erwähnt. Besser kann der schlimme 
Einfluß der geschlechtlichen Entwicklung auf den Diabetes kaum 
demonstriert werden. Außerdem sind diese Fälle ein guter Beweis 
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für die schädliche Wirkung der Menstruation auf die Toleranz, von 
der hier so wenig die Rede sein soll wie von der Gravidität, da die 
diesbezüglichen Beobachtungen an dem vorliegenden Material bereits 
von Umber‘®) und Rosenberg’?) veröffentlicht worden sind. 

Von dem Einfluß, den bei Frauen das Klimakterium auf den Aus- 
bruch des Diabetes ausübt, ist bereits in den Vorbemerkungen die Rede 
gewesen. Wie die dort (S. 197) angeführte Tabelle zeigt, überwiegen vom 
6. Jahrzehnt an die Frauen über die Männer. In 26 Fällen tritt nach- 
weislich der Diabetes um die Zeit der Menopause in Erscheinung 
(bei einem Spielraum von 2 Jahren nach oben und unten); mehrmals 
setzte gleichzeitig eine klimakterische Fettleibigkeit ein. Fälle dieser 
Art beobachteten auch v. Frerichs?*) und Lenn£*?); Grube2®) fand unter 
40 diabetischen Frauen 23 zwischen 45 und 55 Jahren. In der aus- 
ländischen Literatur treten Bouchardat!2), Lepine‘), Decorche und Pavy 
[nach v. Noorden’®)] für die klimakterische Auslösung des Diabetes ein; 
Pavy zählt zur Zeit des Klimakteriums doppelt so viele diabetische 
Frauen wie in irgendeiner anderen Lebensperiode. Naunyn?’) und 
Heiberg?°) bestreiten die Häufung des Diabetes im Klimakterium auf 
Grund eigener Erfahrungen; wenn aber beide zur Stützung dieser An- 
sicht Mortalitätsstatistiken von weiblichen Diabetikern heranziehen, so 
kann damit für das vorliegende Problem nichts ‚bewiesen werden. 

Krankhafte Störungen der Keimdrüsentätigkeit sind bei beiden Ge- 
schlechtern ziemlich häufig. Menstruationsstörungen finden sich in 
25 Fällen; 9mal sind die Blutungen unregelmäßig oder profus, 16 mal 
besteht eine Amenorrhöe unter 38 Jahren bei meist schwerem Diabetes 
($mal vor dem Beginn des Diabetes, 6mal danach, 2mal gleichzeitig). 
In 8 weiteren Fällen waren Ovariotomien vorgenommen, lmal 3 Jahre 
nach dem Beginn des Diabetes wegen Metrorrhagien bei Sterilität und 
familiärer Fettleibigkeit; in 6 Fällen ging die Ovariotomie dem Beginn 
des Diabetes um !/, bis 15 Jahre voraus, in 1 Fall war der letztere 
unbekannt. Krankhafte Zustände der Ovarien liegen also insgesamt 
bei 33 von 180 diabetischen Frauen vor, d.h. in 18,3%, der Fälle. Nach 
v. Noorden®?) besteht eine Amenorrhöe bei Diabetes gravis in 5,0% der 
Fälle, nach Dankworth (ibd.) in 10,0%, nach Seegen”*) und Külzt2), 
sehr selten. Sie beruht mitunter auf Atrophie oder cystischer Degenera- 
tion der Ovarien [Hofmeier nach Baer‘), 2 Fälle von v. Frerichs)]. 
Im ganzen sind die Menstruationsstörungen häufig, aber uncharakte- 
ristisch [Franz und Zondek2)]; als Ursache derselben nehmen die letzt- 
genannten Autoren eine „kompensatorische Hemmung des Ovariums. 
mit Schädigung der Follikel“ innerhalb des endokrinen Drüsensystems 
an. — Ein entsprechender Vorgang muß wohl auch beim Manne be- 
züglich der inneren Sekretion der Testes angenommen werden, der 
sich in der häufigen Herabsetzung der Potenz zu erkennen gibt. Eine: 
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solche besteht unter 250 Diabetikern unseres Materials 26mal, also 
in 10,0% der Fälle; viel größere Zahlen finden v. Noorden?°?) und Külz“2) 
(43% bzw. 35,4%). Gelegentlich ist auch die Potenz gesteigert, nach 
Külz*?) in 23,5%, der Fälle, eine Angabe, die in dieser Höhe nirgends 
wiederkehrt, während die Häufigkeit der Impotenz von allen Seiten 
bestätigt wird. — Alles in allem finden sich also Keimdrüsenstörungen 
in 98 von 430 Fällen, d.h. in 22,8% der Fälle; davon kommen 9,1% 
auf die kritischen, 13,7% auf die krankhaften Störungen. 

Von den übrigen Drüsen mit innerer Sekretion sind noch die Hypo- 
physe und das chromaffine System zu erwähnen. Diabetes insipidus 
wird in unserm Material 1 mal anamnestisch als vorübergehender Schub 
notiert, Imal als nicht völlig sicher gestellte klinische Erscheinung. 
Einwandfreie Fälle dieser Art sind mitgeteilt von Lepine*), Lewin“) 
und : Freund®). Verbindung von Zuckerkrankheit mit Akromegalie 
beobachteten Magnus-Levi s.6%), Williamson®), Fink?) und andere. 
Symptome, die auf Anomalien des chromaffinen Systems schließen 
lassen, sind 4mal in unserem Material vorhanden, 2 mal besteht auf- 
fällige Überpigmentierung, 1 mal starke Pigmentarmut der Haut, I mal 
Atrophie der Nebennieren post mortem. Schmitz”3) beobachtete bei 
einem Diabetiker Morbus Addison; Bettmann?) erwähnt gelegentliche 
Pigmentanomalien beim Diabetes. Landis?) teilt einen bemerkenswerten 
Fall mit, in dem von 9 Mitgliedern einer Generation die 5 Dunkelpigmen- 
tierten diabetisch waren, die 4 blonden gesund. Die experimentelle Aus- 
schaltung der Nebennieren hat keinen Einfluß auf den Diabetes [Allent)]. 

Von unseren 430 Diabetikern leiden nur 9 = 2,1%, an Üarcıinom 
(3mal Uterus oder Adnexe, 2mal Pankreas, je lmal Mamma, Magen, 
Gallenblase, Bronchus). Gegen die Ansicht, Carcinom sei selten bei 
Diabetes, wenden sich v. Frerichs?*) und Lepine?); bestätigt wird die- 
selbe durch die Angaben von Naunyn’?) (1,2%), Schmitz"?) (0,7%) 
und Oestereicher [nach Straus”®) (1,6%)]. Naunyn?”) macht darauf 
aufmerksam, daß diese Zahlen dadurch zu klein erscheinen könnten, 
daß die Krebskranken mit ihrem meist leichten senilen Diabetes, der 
obendrein infolge von Kachexie nicht selten aglykosurisch werde (1 Fall 
dieser Art auch in unserem Material), oft gar nicht als Diabetiker 
angesprochen würden. 

Die zusammenfassende Betrachtung der bisher für sich ins Auge 
gefaßten Erkrankungen ergibt eine Kombination derselben mit dem 
Diabetes in 301 von 430 Fällen, während 129 Fälle einen isolierten, 
meist schweren Jugenddiabetes aufweisen. Wieder erfolgt die Kom- 
bination nach den Regeln der Wahrscheinlichkeit derart, daß die 
Häufigkeitsskala der kombinierten Erkrankungen eingehalten wird 
[Fettleibigkeit, Neuropsychosen, Arteriosklerose, Keimdrüsenstörungen, 
rheumatische Erkrankungen, Steinleiden, Dysthyreose und Gicht 
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(Carcinom nicht mitgerechnet)]. Die Verbindung dieser krankhaften 
Zustände mit dem Diabetes ist eine einfache in 134 Fällen, eine zwei- 
fache in 101 Fällen, eine dreifache in 38 Fällen, eine vierfache in 23 Fällen, 
eine 5—6fache in 5 Fällen. Von besonderem Interesse sind natur- 
gemäß die letzten 28 Fälle, von denen etwa die Hälfte kurz mitgeteilt 
sei. Und zwar sollen zuerst 4 Fälle erwähnt werden, die wegen hoch- 
gradiger familiärer Belastung schon oben ($. 211) unter Nr.1, 3, rg 
zitiert worden sind; zu den 8 dort nicht angeführten Fällen mit er- 
heblicher familiärer Belastung gehören 3 weitere, hier zu nennende 
Fälle, die übrigen sind leicht oder gar nicht belastet. 


1. (50jähr. Frau) schwere Neurasthenica, leichter Altersdiabetes 2 Jahre 
nach operativer Kastration, chronische Gonarthritis, vor 15 Jahren Cholelithiasis; 
2. (43jähr. Frau) mittelschwerer Jugenddiabetes, Fettsucht, solitärer Cholesterin- 
stein der Gallenblase, arterielle Hypertonie; 3. (54jähr. Frau) depressive Neur- 
asthenica, 15 Jahre vor Beginn des leichten Altersdiabetes operative Kastration 
mit nachfolgender Fettleibigkeit, Neuralgien, Coronarsklerose; 4. (49jähr. Frau) 
mittelschwerer Altersdiabetes, Fettleibigkeit, chronische Gonarthritis, Nephro- 
lithiasis; 5. (79jähr. Frau) klimakterischer Diabetes levis senilis, klimakterische 
Fettleibigkeit, Osteoarthritis deformans, arterielle Hypertonie (belastet mit 
Diabetes, Fettleibigkeit und „Gicht“); 6. (43 jähr. Frau) leichter Altersdiabetes, 
Fettleibigkeit, Gallensteine, Hypertonie (belastet mit Neuropsychosen, Gallen- 
steinen und Arteriosklerose); 7. (45jähr. Frau) Hysterica, leichter Altersdiabetes, 
Fettleibigkeit, Myalgien, Gallensteine, vor 10 Jahren Basedow (belastet mit 
Nervenleiden, Diabetes, Arteriosklerose); 8. drei gleichartige männliche Fälle von 
leichtem Altersdiabetes mit Fettleibigkeit, Podagra (2mal klinisch beobachtet) 
und Arteriosklerose (2mal Gangrän), (1 Fall belastet mit Diabetes und Fett- 
leibigkeit); 9. (53jähr. Mann) wie 8., aber statt Arteriosklerose Nierensteine 
(belastet mit Diabetes und „‚Gicht“); 10. (49 jähr. Mann) cycloider Neurastheniker, 
leichter Altersdiabetes, Fettsucht, chronische Gonarthritis, Hypertonie, Impotenz, 
Psoriasis (belastet mit Neurasthenie); 11. (46jähr. Mann) „epileptoide‘‘ Anfälle, 
Vasomotoriker, leichter Altersdiabetes, Ischias, Hypertonie, Impotenz, Psoriasis, 
Migräne, Colica mocosa (belastet mit Fettleibigkeit und Arteriosklerose). Die 
Mehrzahl aller Fälle mit Häufung von Stoffwechselleiden gehört zum leichten 
Altersdiabetes, wie schon bei Besprechung der einzelnen Erkrankungen hervor- 
gehoben wurde. 

Um ein Urteil über die Ergebnisse dieses Abschnittes zu gewinnen, 
seien noch einmal unsere zahlenmäßigen Angaben über die personelle 
Häufung der herangezogenen Erkrankungen beim Diabetes im Vergleich 


mit den höchsten Angaben der Literatur zusammengestellt: 


Neufopsychosenl sa 30,8% — 7 
Nealızopathie rs war ae, 20,8% — ze 
Krankhafte Störungen . . . 10,0% Külz*?) 5,0% 

AGIDORITaR" ZUR: SEEN 34,4% Bouchard s. 59) 45,0%, 
Fettleibigkeit . . .. . .. 30,0% — zer, 
Rettsuchti, ra pr age 4,4%, — AL 

Ch ei u A 2,1% v. Noorden®® 8,0% 

Slemleiden a: Sarnen, 8,306 — — 
UHOICHLIaRIB: 5 Euer Ra Re 6,0%  Bouchard s. 5°) 10,0%, 


rotes 0. Re 2,6%  Budde®”) 10,619 


Häufung von Stoffwechselleiden beim Diabetes mellitus. 223 


Rheumatische Erkrankungen . . 20,9% v. Noorden5?) 41,2% 
Brtermoaklerose, Wlan. u, 2. 20.000» 30,0% Külz*) 43,5% 
SO sisner AO 60,6% — — 
Erasenile Form ...... 10,0% — — 
Bee. Ne... 8,3% v. Noorden®®?) BeL0 
Keimdrüsenstörungen . . ... 22,38% — — 
eche 5 aan. 9% 3.194 — 
ankhatte nur anal. 13.19, — or 
ee rt, , 2,1%  Naunyn?”) 1,2% 


Hiernach treten also Neuropsychosen, Adipositas, Gicht, Urolithiasis, 
rheumatische Erkrankungen, Arteriosklerose, Dysthyreose und Keim- 
drüsenstörungen ohne Zweifel beim Diabetes gehäuft in Erscheinung, 
d.h. sie sind öfter mit demselben verbunden, als es ohne ihn nach der 
Häufigkeit dieser Erkrankungen in den mittleren und niederen Volks- 
schichten Norddeutschlands zu erwarten steht. Was speziell die schein- 
bar recht kleinen Zahlen bei der Gicht anlangt, so sind sie durchaus 
respektabel im Vergleich mit den Angaben einer Leipziger Morbiditäts- 
statistik, nach welcher nur 1°/,, der Männer und 0,1°/,, der Frauen 
an Gicht erkrankt sind [s. bei Grotjahn??)]. Von den Steinleiden über- 
trifft die Cholelithiasis den Durchschnitt nicht, denn nach Umber®5) 
leiden 10% aller Menschen über 30 Jahren an Gallensteinen ; immerhin 
dürfte die Häufigkeit der reinen solitären Cholesterinsteine größer sein, 
als der Norm entspricht. Die Urolithiasis ist ohne Zweifel häufiger 
als ohne den Diabetes. Dasselbe gilt von der Arteriosklerose, besonders 
von der präsenilen Form derselben. Die Zahlen für den Krebs sind 
relativ niedrig, erhöhen sich aber auf etwa 5%, wenn man nur das 
höhere Lebensalter in Betracht zieht; die allgemeine Krebssterblichkeit 
beträgt nach Florschütz [bei Bauer’)] 5,04% der Fälle. 

Endlich ist noch auf die vierte Hauptfrage unseres Themas, die Frage 
nach den sonstigen personellen Merkmalen oder Störungen beim Diabetes, 
kurz einzugehen. 

Genauere Angaben über den Körperbau der Diabetiker können wir 
nicht machen, da derselbe in den vorliegenden Krankengeschichten über 
den Rahmen eines klinischen Status hinaus nicht berücksichtigt ist. 
Nur so viel steht fest, daß die Diagnose eines exquisit plethorisch-apo- 
plektischen Habitus beim Altersdiabetes etwas seltener als diejenige 
des typisch-asthenischen Habitus beim Jugenddiabetes gestellt worden 
ist — was an sich natürlich noch nichts beweist —, und daß überwiegend 
der erstere Typus zur Häufung von Stoffwechselleiden neigt, die ja 
ihrerseits besonders beim Altersdiabetes beobachtet werden. — Schon 
Stiller bemerkt nach Angaben Grauls?), sein Habitus asthenicus neige 
sehr wenig ‚‚zu hochgradiger Arteriosklerose, ... Gicht und Diabetes“, 
eine Beaobchtung, die auch Graul selbst bestätigt, abgesehen von 
einigen schweren jugendlichen Fällen mit Asthenie. Ebenso findet 


224 H. Seckel: Beobachtungen über heredofamiliäre und konstitutionelle 


Bondi!®: 11), daß die männlichen Diabetiker, insbesondere zwischen 40 
und 60 Jahren, 5mal so oft wie gesunde Kontrollpersonen zum ‚‚mus- 
kulös-adiposen Breitwuchs‘‘ gehören, während die Minderzahl der 
meist jugendlichen Kranken sich dem asthenischen Hochwuchs nähere. 
Und schließlich nimmt auch Kretschmer*!) eine Affinität seines pyk- 
nischen Habitus, der dem Breitwuchs entspricht, zu Fettsucht, Diabetes, 
Arteriosklerose und rheumatischen Erkrankungen an. | 
Ohne nachweisbaren Zusammenhang mit einem bestimmten Körper- 
bautypus finden sich beim Diabetes eine Reihe von konstitutionellen 
Erscheinungen Iymphatisch-exsudativ-vasomotorischen Charakters, die von 
den Franzosen [Bouchard, Bazin, Brocq s.®), Comby s. 63), Mendelssohn?®)] 
und auch von Deutschen [.Pfaundler®), His34), Morawitz56), Bloch®), 
0. Müller, (nach Bauer®)] zu den Manifestationen des „Arthritismus“ 
gerechnet werden und die Brücke schlagen zwischen den hier erörterten 
Stoffwechselkrankheiten der Erwachsenen und der kindlichen Er- 
scheinungsform des Arthritismus, der Iymphatisch-exudativen Diathese 
[S. besonders Pfaundler®); bezüglich der Gicht auch von Umber®®) 
diskutiert]. Die hierher gehörigen, von der diabetischen Stoffwechsel- 
störung als solcher völlig unabhängigen Konstitutionsmerkmale finden 
sich unter unsern 430 Fällen 59 mal, also in 13,7%, der Fälle, eine Zahl, 
die sicher hinter der Wirklichkeit noch zurückbleibt. 23 mal besteht 
Lymphatismus (Schwellung Iymphatischer Organe, Iymphatisches Blut- 
bild): 7 von diesen Fällen waren in der Kindheit mit exsudativer Diathese 
(„„Skrofulose‘“‘) verbunden, 4 zeigen gleichzeitig Vasolabilität (darunter 
3 Fälle von Thyreotoxikose). Angioneurosen der verschiedensten 
Formen finden sich in 27 Diabetesfällen (2mal mit Psoriasis, 1 mal 
untereinander kombiniert). Hiervon entfallen auf: Dermographismus 
12 Fälle, Pernionen 3 Fälle, Akrocyanose 2 Fälle, Urticaria 5 Fälle 
(lmal spontan, 4mal: nach sonst unschädlichen Insulininjektionen als 
Serumexanthem), Prurigo und Erythema exsudativum multiforme 
je 1 Fall, Colica mucosa 2 Fälle, Migräne 1 Fall, menstruelle Exsudationen 
(„Schnupfen“, Hydrops genus intermittens) 2 Fälle, Glaukom (mit 
Thyreotoxikose) 1 Fall. Psoriasis ist 9mal in 430 Diabetesfällen vor- 
handen (= 2,1%, der Fälle); sie entspricht als nichtdiabetische, produk- 
tiv-entzündliche Dermatose des erwachsenen Alters den Hautaffektionen 
der kindlichen exsudativen Diathese [Brocg s.8) und His34)]. Gehäuft 
sind diese Erscheinungen in 2 Fällen: 1. Lymphatismus, Dermographie, 
Migräne, Colica mucosa, Psoriasis; 2. Akroparästhesien, Colica mucosa, 
Psoriasis. Fälle mit echtem Asthma bronchiale, Heufieber und angio- 
neurotischen Ödemen sind nicht vorhanden in unserem Material. 
Jedes einzelne von diesen konstitutionellen Merkmalen oder Störun- 
gen beim Diabetes wird von mehr oder weniger zahlreichen Autoren 
bald hier, bald da erwähnt, muß aber in seiner Vereinzelung als zufällige 
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Kombination erscheinen, solange die Zusammenfassung unter einen 
einheitlichen Gesichtspunkt fehlt. Eine solche ist vor allem von 
Strümpell??) erstrebt worden, der die exsudative Diathese sowohl kon- 
stitutionell wie pathogenetisch verantwortlich macht für Asthma 
bronchiale, Schwellungen der Nasenschleimhaut, Hydrops genus inter- 
mittens, Colica mucosa, Migräne, Urticaria und angioneurotische Ödeme. 
Von Rohr?!) ist 1 Fall von kindlichem Glaukom mit exsudativer Diathese 
mitgeteilt worden, wie ja überhaupt nach Lagueur [bei Bauer5)] auch 
das Glaukom eine Sekretionsneurose, ähnlich der Migräne, darstellt. Ein 
_ weiteres Bindeglied zwischen allen diesen Zuständen ist die meist mit 
Lymphocytose einhergehende Eosinophilie des weißen Blutbildes, die 
Stäubli zur Aufstellung der sogenannten eosinophilen Diathese ver- 
anlaßt hat. Zu dieser gehören [nach Morawitz5%) und Bloch®)] außer 
den von Stäubli zusammengefaßten Erkrankungen noch die akuten 
Erscheinungen der exsudativen Diathese und das Heufieber, nach 
Kleczkowski?®) das Glaukom sowie nach Salomon und v. Noorden®®) 
die Prurigo und häufig die Psoriasis, die auf Grund einer ‚‚vasomoto- 
rischen Neurose‘ mit dem Diabetes in indirektem Zusammenhang stehe. 
Die Vereinigung beider sah v. Noorden>®) in 1,5%, der Fälle, während 
Bulkley [nach Bettmann‘)] unter 366 Psoriatikern keinen einzigen 
Diabetiker fand. 

Endlich sei noch auf das Vorkommen leichterer Fälle von Poly- 
globulie hingewiesen, die bei unseren Diabetikern 7 mal, also in 1,6%, der 
Fälle, festgestellt wurde (Hb. zwischen 95 und 125/90 nach Sahlı, 
Erythroeytenzahl zwischen 6 und 8,4 Millionen im cmm). Die Möglich- 
keit, daß es sich um „Eindickung des Blutes‘ infolge der diabetischen 
Wasserstörung handle [Naunyn5”)], kann in 2 von diesen Fällen mit 
schwerem Diabetes nicht in Abrede gestellt werden; freilich müßten 
dann wohl die Polyglobulien viel öfter sich finden, als es der Fall ist, 
und zwar besonders bei den schweren Fällen. In Wirklichkeit sind 
aber die meisten leicht und fast alle (6 von 7) mit oft hochgradiger 
Fettleibigkeit verbunden neben Arteriosklerose (4mal), Ischias (2 mal) 
und Basedow (1 mal). Es scheint sich also bei der Polyglobulie um ein 
konstitutionelles Merkmal zu handeln, das zum fettleibigen, plethorischen 
Typus des leichten Altersdiabetes in Beziehung steht. Das Bindeglied 
zwischen der Polyglobulie und dem Diabetes ist auch nach den Angaben 
der Literatur die Fettleibigkeit. Bei dieser sind übernormale Zahlen 
für das rote Blutbild keine Seltenheit [v. Noorden%%)], und auch die 
Fälle von echter Polycytaemia rubra mit Milztumor, die v. Noorden®") 
und Curschmann!‘) beobachtet haben, sind fast alle mit hochgradiger 
Fettleibigkeit verbunden. Pribram®s) führt einen Teil der Fälle von 
Polycytämie auf eine aus andern Gründen bestehende Hypercholeste- 
rinämie zurück, durch die die Erythrocyten vor Zerfall geschützt würden. 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 15 


226 NH. Seckel: Beobachtungen über heredofamiliäre und konstitutionelle 


Zu erinnern wäre noch an den Umberschen Fall von Polycytämie bei 
Diabetess'), sowie an die Fälle Meubauers’s), wo die Polyeytämie mit 
Nephrolithiasis bzw. echter Gicht kombiniert ist. — 

An Theorien über den inneren Zusammenhang des Diabetes mit den 
übrigen hier ins Auge gefaßten Erkrankungen fehlt es nieht. Der von 
Bouchard für die Gruppe des „Arthritismus‘“ eingeführte Begriff der 
„Bradytrophie‘“, des ‚ralentissement de la nutrition‘‘, wird von Umber®®) 
aufs entschiedenste abgelehnt, während Bauer) auf Grund von neueren 
Untersuchungen ihm wieder das Wort redet. Wie bereits erwähnt, 
faßt v. Noorden??) den Diabetes als Teilsympton einer allgemeinen 
Insuffizienz des endokrinen Drüsensystems auf, und auch Enriquez und 
Sicard denken [nach Mendelssohn!!)] an ein ‚„disfonctionnement synergi- 
que“ im Bereich dieses Systems beim Arthritismus; aber diese Auf- 
fassung ist wohl außerstande, die Verbindung des Diabetes beispiels- 
weise mit der Gicht, den Harnsteinen, der Arteriosklerose befriedigend 
zu erklären. Anstatt also die Gruppe der Stoffwechselkrankheiten auf 
das endokrine System zurückzuführen, scheint es umgekehrt besser, den 
Begriff der Stoffwechselleiden im weitesten Sinne, ohne irgend ein Vor- 


urteil über Art und Richtung der Stoffwechselstörung, nicht bloß auf 


Diabetes, Fettleibigkeit, Gicht, Arteriosklerose, Aminosäure- und Stein- 
diathesen in Anwendung zu bringen, sondern auch auf alle übrigen 
„Dyshormonien‘, von denen ja z. B. die Basedowsche Krankheit und 
der Diabetes insipidus in hervorragendem Maße den Namen eines 
Stoffwechselleidens verdienen. 


Zusammenfassend ist festzustellen, daß der alte klinische Verwandt- 
schaftskreis, der die Trias Diabetes, Fettleibigkeit, Gicht um- 
schließt, im wesentlichen unangetastet bestehen bleiben kann. Denn 
sowohl die heredofamiliäre wie auch namentlich die personelle Häufung 
der hierher gehörigen Erkrankungen stellt, vom Diabetus mellitus 
her gesehen, ein so gewöhnliches Ereignis dar, daß ein zufälliges Zu- 
sammentreffen ausgeschlossen erscheint. Während aber die familiäre 
Belastung mit Diabetes gleichmäßig bei allen Altersklassen und Schwere- 
graden der Zuckerkrankheit vorkommt, wodurch die verschiedenen 
Formen derselben genetisch zu einer Einheit verschmolzen werden, 
zeigt die familiäre und noch mehr die personelle Häufung aller übrigen 
in Betracht gezogenen Erkrankungen eine ausgesprochene Neigung zum 
Altersdiabetes, wodurch jene genetische Einheit des Diabetes somatisch 
in die Zweiheit der ‚reinen‘, meist schweren jugendlichen Form, und 
des ‚organischen‘, meist leichten Altersdiabetes zerfällt. 


ie 
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(Aus der Medizinischen Universitätsklinik R. Jaksch-Wartenhorst in Prag.) 


Insulin und Lebererkrankungen. 


Von 
Dr. ©. Klein, 


Assistent der Klinik. 
(Eingegangen am 8. Juni 1925.) 
Frühere Studien!) haben uns gezeigt, daß das Insulin zum Teil 


indirekt, zum Teil vielleicht auch direkt den Wasserwechsel beim Dia- 
betiker beeinflußt. Die indirekte Beeinflussung des Wasserwechsels 


durch das Insulin hängt jedenfalls mit der durch das letztere hervor- 
_ gerufenen Änderung des Kohlenhydratstoffwechsels zusammen. Es 
liegt hier nahe, das Augenmerk auf jene Organe zu richten, welche 
' gleichzeitig im Mittelpunkt der Regulation des Kohlenhydratstoff- 


wechsels und des Wasserhaushaltes stehen, vor allem auf die Leber und 
Muskulatur. Erstere spielt nach den heute herrschenden, durch die 


' Arbeiten von E. P. Pick!), Mautner'°) und Pick, Molitor und Pick?), 


Papp und Landaut), Pollitzer und Stolz), Saxl und Donath:) wohl- 


begründeten Anschauungen in bezug auf Regulation im Wasserwechsel 
_ als auch als Depotstätte und -Abfangorgan für den letzteren eine sehr 
_ wiehtige Rolle; auch die Muskulatur bildet auf Grund der Ergebnisse 


tierexperimenteller Untersuchungen gleichfalls eine wichtige Depot- 
stätte und eine Art Abfangorgan beim Wasserhaushalt [Overton22), 
Straub®), Engels”*)]. In neuerer Zeit wird allerdings nicht nur der Leber 
als Organ, sondern dem ganzen Organsystem des retikuloendothelialen 
Apparates jene Bedeutung für die Regulation des Wasserhaushaltes 
zuerkannt [Saxl und Donath’)]. Daß sich bei der Einwirkung des In- 
sulins ein wesentlicher Teil der dieser Einwirkung zugrunde liegenden 
Vorgängein der Leber abspielt, wurde durch die Arbeiten von Macleod’), 
Cori3), Brugsch?), Laufberger!‘) u.v.a. des Näheren studiert und er- 
wiesen; es soll hier nicht weiter darauf eingegangen werden. Die Beob- 
achtungen über die Insulinwirkung beim Diabetes mellitus haben uns 
den Gedanken nahegelegt, daß die Funktion der Leber bei der Regulation 
des Wasserwechsels in mancher Hinsicht mit ihrer Funktion bei der 
Regulation des Kohlenhydratstoffwechsels in Beziehung stehen mag. 
Vor allem mit ihrem jeweiligen Glykogengehalt bzw. mit dem Vermögen 


 Glykogen anzusetzen. E. Frank!) sieht allerdings die Beziehung 


\ 


zwischen Kohlenhydratstoffwechsel und Wasserwechsel mehr in dem 
Moment der Oxydation bzw. der Ausnützung der Kohlenhydrate. Die 
Fähigkeit gewisser Gewebe, Wasser zu fixieren, soll mit dem Vermögen 
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der Kohlenhydratausnützung in enger Beziehung stehen. Aus den be- 
reits mitgeteilten Beobachtungen über den Einfluß des Insulins auf den 
Wasserhaushalt beim Diabetes mellitus geht hervor, daß der erstere 
Zusammenhang nämlich die Beziehung zwischen Glykogenansatz und 
Wasserbindungsvermögen wohl im Vordergrund steht, und daß gerade 
diesem Moment die größere Bedeutung zukommt. Diese Annahme 
wird durch die nachstehend mitgeteilten Untersuchungsergebnisse 
noch erhärtet. Es lag in Anbetracht der Annahme der engen Beziehung 
zwischen der Wasserregulation durch die Leber und der Rolle dieses 
Organs im Kohlenhydratstoffwechsel nahe, diese Beziehung bzw. deren 
Änderung bei Funktionsstörungen der Leber zu studieren, ferner den 
Einfluß des Insulins, das ja in beide Funktionen der Leber, wie dies 
angenommen wurde, in bestimmtem Sinne direkt oder indirekt eingreift, 
auf diese Funktionen zu verfolgen. R. Meyer-Bisch'2), dem wir wichtige 
Beobachtungen und Anregungen in der Frage des Zusammenhangs 
von Kohlenhydratstoffwechsel einerseits und Mineralstoffwechsel 
und Wasserstoffwechsel andrerseits verdanken, hat nach Zufuhr 
verschiedener Zuckerarten bei Leberkranken eigenartige Reaktionen 
des intermediären Wasserwechsels beobachten können. (Bluteindiekung 
nach Lävulosezufuhr u.a.) Was die Insulinwirkung bei Leberkranken 


betrifft, so hat kürzlich F. P. Richter'3) über günstige Wirkung bei 


hepatargischen Zuständen (akute gelbe Leberatrophie, Hepatotoxämie) 
berichtet. Wir haben nun in den letzten Monaten die Insulinwirkung bei 
einer Anzahl von Leberkranken mit verschiedenen Affektionen der 
Leber (Ikteruscatarrh., Hepatitis, Cirrhose, Carcinom) systematisch 


studiert. Über einige der wichtigsten Resultate dieser Untersuchungen 


hat bereits Jaksch-Wartenhorst!!) am Balneologenkongreß (Karlsbad, 
April 1925) berichtet. Es wurde vor allem die Einwirkung des Insulins 
auf den Kohlenhydratstoffwechsel und Wasserwechsel untersucht. Wir 
beobachteten dabei größtenteils in kurzfristigen Versuchen, aber auch in 
längeren Beobachtungsperioden das Verhalten der Blutzuckerkurve, des 
Blutkochsalzgehaltes, des Blutwassergehaltes (Erythrocytenzahl und Ei- 
weißgehalt des Serums), der Wasserausscheidung nach Belastung mit Glu- 
cose, Lävulose, Wasser ; schließlich beigleichzeitiger Belastung mit Kohlen- 
hydraten (z. B. 100g Glucose) und Wasser. Stets wurden dabei Parallelver- 


suche mit der gleichen Belastung mit und ohne Insulin vorgenommen. Zwi- 


schen 2 Versuchen lag immer eine Pause von mindestens 2 oder 3 Tagen. 


Der Blutzucker wurde nach Bang (alte Methode) bestimmt, 3 Kontrollbe- 
stimmungen durchgeführt; die Bestimmung des Blutkochsalzes wurde nach Bang, 
des Serumeiweißgehaltes refraktometrisch (Eintauchrefraktometer nach Pul- 
frich) vorgenommen; Erythrocytenzählungen wurden stets doppelt durchgeführt*). 


*) Während der Versuche blieben die Kranken ohne jegliche Nahrungs- und 


Flüssigkeitsaufnahme, soweit sie nicht in den Tabellen vermerkt ist. 
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Nachstehend seien tabellarisch die wichtigsten Versuche angeführt 
und kurz besprochen. 


I. W. Ikterus, Ca. hepatis. 









































































































































Versuch 1. 
Zeit Erythroc. Ser. Refr. NaCl Harnmenge NaCl Körpergew. 
Tausende | Skal. Teile mg % ccm 05 kg 
94./IT. nüchtern | 4,620 66 | 560,8 36 0,684 | 57.8 
1500 ccm Wasser per os 
nach 15 Min. ... 3,820 55 519 — —_ — 
Pal, 3,800 Di 520 50 _ = 
Fr 1 Std. 4,170 52 Hl7t 25 0,41 = 
PAR 4,400 52 570 60 0,465 _- 
a 4,110 53,5 480 70 0,41 
2 Er 4,400 56 515 54 0,46 58,8 
Ausgeschiedene Harnmenge 259 
Über Nacht 600 
Versuch 2. 
Blut- | Harn- | Körper- 
2 Erythroc. | Ser. Refir. | NaCl NaCl | Zucker 
er Be Tausende |Skal. Ban ee % | Re 0% % Mr 
98./IT. nüchtern. | 0,122| 4,520 55.1: |sız0| ıso loıs | - | 58,3 
1500 cem Wasser per os + 80 g Glucose 
nach 15 Min. ...- || 0,217 4.620 54,7 4510| — - | — 
RE ER, 0,258 3.990 52,0 460,01 — = _ -- 
BalEStdeewe.4 0,274 3,790 51,2 470,01 60 10,326 5; Le) 
a 0,128 3,930 50 432.3| 126 10,434 | 0,5 _ 
BR ER 0,096 4,620 50,4 472,3 60 10,488 | 0 — 
3 a 0,077 4,780 52,2 478,4| 50 10,542 | 0 59,3 
Ausgeschiedene Harnmenge 296 
Über Nacht 700 |0,614 
Versuch 3. 
Blut- Harn- Körper- 
B Erythroc.| Ser. Refr. NaCl Glucose E 
Rat Eu Tausende |Skal. Teilele mg % rer 22 En 
30./IIL. | 
2 Uhr 15 Min. . || 0,082 | 4,200 | 60,4 | 482 — |. 55 
a 100 g Glucose + 200g Wasser E 
AD 0,102 4,000 61,0 466,3 — _- — 3 
> Wr 0,156 4,090 58,0 479,0 = = _ £ 
Ku.) 5 0,203 4,090 60,0 440,3 50 0 _- a 
Aral, 0,21 4,200 57,7 483,3 45 0 - k: 
De al) u. 0,119 3.950 56,2 — _- - _ ® 
(RER 0,102 -— 55.9 461,5 50 — 55,6 « 
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Versuch 4. ‘ 
Blut- Harn- | Körper- 
4 Erythroc. Ser. NaCl NaCl 
Zeit I e Tausende Refrakt. | mg % an % x 
3.,1V. vor Insulin | 0,09 | 5.050 | 53,8 | 592,4 | — | | 56,7 
40 Einheiten Insulin + 100 & Glucose in 400 g Wasser || 
innerhalb 3 Stunden = 
3 Std. n. Insulin || 0,100 | 3,930 | 52 | 507,8 | 180 | OO € 
MILtSERE er Insulin 50 Einh., 20. Min. später 7500 9 Wasser = 
+ 100 g Glucose B 
nach 15 Min.**). — 3,740 50,6 492,2 _ _ — = 
» 80 2... 0,057 | 3,780 49,8 475,4 — — _ a | 
„ + Std...) 0,053*)| 4,340 | 53 494,0 | 220 | 0,65 _ = 
2 5 >. OT — | 182, OB 
RE: ., 0,060 | 3,840 50 493,5 70.1 0,596 1,2 << 
& 2 ... 0,0981 4010 | 50,7 | 214,2. | SEE 
Ausgeschiedene Harnmenge 422 ' 
Über Nacht 400 i 
*, Hypoglykämie. ] 


**) Nach der Wasser- und Glucos ezufuhr. 


Versuch 5. 





























Blut- Harn Körper 
zu | | Busen Be may | menge | NO | gewicht 
21. III. nüchtern | 0,087 | 4,290 | 58 | — | — | — | — 
40 Einheiten Insulin 
nach 20 Min... 120 g Semmel 
3 Std. nach Insulin | 0,086 | 3,800 | 55,9 | 442,5 | 260 | 0,812 | 55,9 
INitaRB a ur | 40 Einheiten Insulin (+ 1500 Wasser + 80 g Laevulose**) 
| 60 Min. nach Insulin) 
nach 15 Min. ... | 0,080 | 4,160 56,8 | 423,6 — — — 
3 REN wi | 0,045 | 4,140 55,5 | 436,5 — — 
1 Std. | 0,033*) 4,340 57.2: 17896.3 100 0,65 — 
2 » ..1 0,052 | 4,020 53,0 | 417,8 60 0,558 — 
3 n  ..| 0,087 | 4.080 53,1 | 455,2 60 0,65 — 
4) 25t22].10.085 1 53.0 | 438,0 65 — 56,9 
| 285 

















*) Hypoglykämie. 
**) Bei einer früheren kurzen Erwähnung dieses Versuches (Med. Klinik 
1925, Nr. 30) hieß es irrtümlicherweise „80 g Glucose“ statt „80 g Lävulose*, 
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Versuch 6. 
Zeit Blutzucker | Erythroc. Ser. Refr. NaCl Harnmenge | Körpergew. 
% Tausende | Skal. Teile mg % ccm kg 
6./IV. | 
8 Uhr — Min. | 0,087 | 4,060 | 564 499,9 ee 
urn — 70 Einheiten Insulin + 2 Semmeln 
ne] , Ber 61D. 7 ae 5120 7150. | 54,7 
me 2b ., 70 Einheiten Insulin 
1 3 100 g Glucose + 200 g Wasser 
m 0,119 4,000 56,6 499,8 | — 
Ben oıy 0,136 3,890 57,0 472,6 — _ 
Bere, „ 0,115 3,820 55.4 515.1 12 _ 
2 a 0,121 4,080 54,0 490,7 28 -— 
Bed). . 0,098 3.570 53,0 516 Ban. — 
BINSO. ., 0,066 3,960 54,3 505,6 75 | 544 
| | 
II. Sch. Ikterus Cirrhose (hypertroph. Form). 
Versuch 1. 
ee | 2a wm) zur % 
1.HV 
8 Uhr — Min. 0,067 4.060 57,3 448,0 65 0 
BeSallirc, 100g Glucose + 200g Wasser 
Se 0,102 4,160 56,0 453,6 — — 
ET ee 0,152 4,170 54,3 452,4 — — 
2 TEE 0,196 4,150 55 503,7 270 0 
Bi En ea. 5 0,190 4,440 53,0 446,7 130 0,4 
er 0,144 4,040 53,0 478,6 | 66 0,6 
20, 0,076 3,960 53,0 477,6 55 0 
Versuch 2. 
ee ee | 203 mamma | omager 
4./IV. 

8 Uhr — Min. 0,086 4,370 61,6 540,0 — _ 
he ER Insulin 50 Einh., 2 Semmeln 20 Min. nach Injektion 
(ee 0,092 3,830 546 | 4304 | 100 53,2 

50 Einh. Insulin 

Being, 100g Glucose + !/,1 Wasser 

a Pe 0,097 3,940 57,0 470,8 | - — 
BI Ans, 0,114 3,900 56,4 460,7 — — 
el, 0,118 3,710 55,3 403,8 110 - 
Beat, ; 0,153 3,900 56,8 501,5 85 2 
Be ld... 0,144 3.720 59,0 509,7 E= _ 
Bund; 0,073 4,530 56,3 492,2 245 DT 
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Nach 4 Tagen Insulinbehandig. Vor 3 Std. 50 E. Insulin + 2 Semmeln. 



































Versuch 3. 
Een 
zu |jPmtnter | Merten | son man | rn Tre 
Nüchtern .... | 0,086 | 3710 | 56 | sosa | 15 [0% 
50 Einh. Insulin. 30 Min. nach Injekt. 1500 & Wasser 
+ 100 g Glucose 
nach 15 Min... 0,118 3,890 53.5 502,4 _ — 
„30. 2... Ola 300 | 55 | 478,8 | = En 
80 £ Semmel 
Taste 0,130 3,610 56 479,5 510 0,164 
EV SR 0,035*) | 4,430 56,9 497,5 300 0,056 
30 g Rohrzucker + 30 g Laevulose 
AS; 0,160 3,450 52,3 507,5 600 0,056 
2; 0,085 3,630 | 55 496,4 180 0,542 
| ı 1590 
Nacht ge ee | | 900 0,596 











*) Hypoglykämie. 


III. K. Hepatitis (Cirrhose) mit Ikterus. 
Versuch 1. 





— — - — —— 








Zeit Blutzucker 



































5" | Tetsende |suar mens] me | Een naar 
26./LIT | 

8 Uhr — Min. 0,098 4,730 65,6 486,0 60 0,272 
Dia ld 60 Einheit. Insulin + 2 Semmeln 
lee 50 Einheit. Insulin + 100 g Glucose 
. 63,8 er = > 
ae 5 | — 63,6 _ = ve 
Jar 30: 0,100 4,110 63,3 492,0 — = 
Ir 30)... 0,100 4,120 61,7 471,1 — - 
Zul. 0,108 4,060 61,1 524,1 60 0,27 
Swan 50. 0,076 4,120 61,4 506,2 - = 
Nachtharn  . .. 450 0,164 
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Versuch 2. 
Blut- Harn- Körper- 
Dee | aunker [Aaron ser met NaCl | menge | MO | gen 
19. JIIT. 
9 Uhr — Min. 60 Einh. Insulin 
0 re EN 0,092 | 4,170 | 67,0 | 449,0 | 3120 | 0,434 | 58,1 
Ba 30... 50 Einh. Insulin 
2 nd. 1500 g Wasser + 100 g Glucose 
BER)... 0,103 4,400 60,0 450,0 — — — 
Bere n51n.. ..., 0,104, | 3,770 59,7 483,6 -- = — 
Be ih, 0,090 3,960 62 439,2 490 0,056 - 
Be nAh’ ;, 0,055*)| 4,390 63 436,7 420 0,056 == 
yo IR 0,047 | 4,190 59,3 496,0 ı 210 0,11 — 
Be 0,044*)| 4,660 | 63 487.0 210 0,056 |, 58,4 
Ausgeschiedene Harnmenge 930 
Nachturin 400 0,542 
Versuch 3. 
Zeit Blutzucker % ee en | NaCl mg % 
7./IV. | 
10 Uhr — Min 0,100 4,020 69,0 488,3 
ine 1nT ., 50 Einheit. Insulin 
B) DR, ” 0,096 | 3,720 | 62 | 530,5 
N 70 Einheit. Insulin 
Bee”, 100 g Lävulose + 200 ge H, 0 
N 0,088 3,540 63 488,8 
A 0,089 3,820 66 510,0 
u 0,079 3,760 64,5 ? 
ee en 0,055*) 4,230 67,5 487,4 
Da all", 0,066 4,095 62,0 511,0 
lt 5 0,063 4,250 60,5 509,2 








-  *) Hypoglykämie. 
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IV. Icterus catarrh. 
Versuch 1. 


ee En 

































































Zeit  |Pntsuer | Bertrn. | Ger Bas |eramensel mag iztmsezer 
97./TIT. | | 
8 Uhr 45 Min. 0,057 5,060 59,0 _ es 55,3 
N PER En 60 Einh. Insulin + 2 Semmeln 
ba alien, 0,041.°)% ZINN F BB —_— | _— | 3 
DAR 2 20 u 60 Einh. Insulin 
DE. 8058 100 g Glucose + !/, Lit. Wasser 
PA a 0,103 | 5,000 57,1 | — | _ = 
IE 0447 4,940 56,0 — — nu 
10 0,121 4.510 56,5 125 0,758 se 
A = 0,126 4,580 55 45 0,596 _ 
me 0,09 4,530 56 = — _ 
U. DB ERE 0,05 4,490 | 57 82. 0,7 55.1 
Versuch 2. h 
a HESSEN EN, 0.0 
zeit | Mutzucher | Mrs, I Ser mr | ac ma | Körenem 
8./IV. | | | | 
8 Uhr — Min. 0,097 4,870 60 369,7 Z— 
60 Einh. Insulin 53,5 
AG SON Ze 1 De 0,075 4,700. | 61,2 - (seen _ 
es 50 Einh. Insulin 
10T 100 g Lävulose + !/, 1 Wasser 
Bus. 20 5 0,101 4.300 61,5 442,3 + 
ea 40°, 3 0,117 4,510 61,0 412 | - 
wu 10: .; 0,108 4,570 61,8 403,3 — 
I Di 0,082 4,700 59,2 437,4 ee 
7.2 bg al EN 0,065 4,800 600 | 467,0 _ 
BREI)... 0,078 4,570 58,0 _ 53,2 
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j V. K. Ikterus, Cholangitis, Hepatitis 
Versuch 1. 
v Blut- Harn- Körper- 
\ - Erythroc. | Ser. Refr.| NaCl. NaCl : 
in ee: Tausende |Skal. Teile mg % | em. RE Ale 
27.|IV. | 
\ 
9 Uhr — Min. || 0,135 5.110 62 532,5 — _ — 
men: b 50 Einh. Insulin + 2 Semmeln 
ee 0,07 | 4,400 59 519.5 20 0,812 40,7 
Ber 30, we, 50 Einh. Insulin 
Be 45, 100 g Glucose + 1500 g Wasser 
| een 7 0,100 | 4,490 61 537 = _ > 
ee 0,154 | 4,490 60,2 525.5 = -- _ 
a) N 0,119 | 4,260 60,5 531,5 140 0,272 ee 
AP AR 0 0,07 4,400 58,8 537,3 690 0,184 — 
De Hl, 0,05*), | 4,940 60,5 524,4 180 0,364 — 
BRD: © ;; 0,097 5,260 58,0 — -- _ 41,0 
110 
VI. P. Ikterus, Hepatitis luica 
Zeit Blutzucker | Erythroc. | Ser. Refr. NaCl Harnmenge NaCl - 
% Tausende | Skal. Teiie mg % ccm ER 
5,/V. 
8 Uhr — Min. 0,100 5,340 59,0 547,6 — — 
IE A tr, 50 Einh. Insulin + 70 g Weißbrot 
2 u Ba a en DILL ER DUDEN 59.675200 150 1,028 
11a 30, 50 Einh. Insulin 
a A + 100 g Glucose + 1500 g Wasser 
Kae. 0,136 | 5,070 56 — = _ 
2. 505 „ 0,122 5,140 55 544.1 — — 
Be in ı U; — 5,180 56,6 546,8 770 0,382 
| ER 0,057*) | 4,870 55,5 543,1 310 0,228 
BBENN= 5; 0,076*) 5,540 57.0 544,8 190 0,272 
ee a 0,060 5,100 55 — 1270 





*, Hypoglykämie. 
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VII. N. Ikterus, Ca. hepatis 
Versuch 1. 
Blut- Harn Körper- 
F Erythroc. | Ser. Refr. NaCl NaCl : 
zer ir Sl Tausende Skal. Teile mg % nt % aaa 
4.|V. Nüchtern | 0,076 | 4,740 | 55 |as21ı | 50 | 038 | 528 
37Uhr 192Min. 1500 g Wasser 
Dem eBlusn, 0,080 4,720 54,7 470,3 = _ _ 
1 er 0,067 4,350 56,0 462,1 = _ _ 
ern lbärke 0,063 4,270 54,0 458,5 220 0,59 _ 
Kia ee 0,070 4,340 55,0 511.93 170 0,594 En 
ALS UME I. 0,076 4,220 57,0 482,7 210 0,38 — 
IS e | Den 0,074 4,320 55,2 480,5 100 0,38 53,4 
750 
Nachtharn 1200 0,38 
Versuch 2. 
Blut- Harn- Körper- 
: Erythroc. | Ser. Refr.. NaCl 0 R 
a | A Tausende |Skal. Teilele mg % Be NER N 
TA VE 
11 Uhr 30 Min. || 0,075 4,850 55 502,4 395 0,422 52,0 
12: „os 1500 g Wasser + 100 g Glucose 
12. „else 0,115 5,000 55 478,9 _ _ —_ 
12° „era 0,146 4,780 53,5 544,6 — —_ _ 
Re 0,164 4,580 53,0 496,2 130 0,326 an 
2 0,115 4,660 55,0 550,7 115 0,38 —_ 
ee > 0,074 4,570 51,6 543,4 150 0,38 — 
u 2, 0,073 4,630 52 557,3 90 0,422 52,9 
480 
Versuch 3. 
| 
: | Blutzucker | Erythroc. | Ser. Refr. | NaCl mg | Harnmenge 0 
en 0% Tausende | Skal. Teile % ccm NR 
8 Uhr — Min. | 0,078 | 5,630 | 53,3 |. -sı02 je mEmsE 
ee 60 Einh. Insulin — 100 g Weißbrot 
ic malben 0,076 | 4,950 | 53 | 533,7 ] 7 A60mEBEnne 
Dad ABErRs 60 Einh. Insulin 
nl, 1500 g Wasser +, 100 g Glucose 
DE) a Rn, 0,108 5,400 53 | 522,8 —_ - 
ame > 0,107 4,990 52,4 523,8 —_ | _ 
jean 30° 0,109 5,050 52 | 488,5 = - 
el A) 0,114 4,810 50,2 501,0 260 0,38 
DIES BLN EN 0,071 4,870 49,5 479 —_ un 
4, 30 „|| 0064| 5930 | 534 | 5318 | E = 
260 





*) Hypoglykämie. 
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Versuch 4. 
k Blutzucker Erythroc. Ser. Reit. S H 
a ee ana nme 
en ots | 510: | 545 ae 
Bi) 60 Einh. Insulin + 100 g Weißbrot 
Ban al; 0.0867 21, 74,830, 3] 53,1 DI8,37 241 — 
en AD 60 Einh. Insulin 
EEE 100 g& Glucose + 200 g Wasser 
2 et 0,119 4,690 53,5 548,9 320 
a Ai 22) 0,136 4,480 Tr | 520,2 140 
ER 0,101 4,470 ae 531,2 _ 
en 0,09 4,560 50,4 600,0 330 
VIII. P. Icterus catarrh. 
; Blutzucker Erythroc. Ser. Refr. 
zen 2 ‚Tausende Skal, Teile 
m | oo. | Asio | 593 
10 „ — „ |}40 Einh. Insul. + 120 g Weißbrot 
a ee 0,086 5,130 DI 
1 0,054 4,850 58 
1KE N) 0,053 4,790 57,4 
Be, 0,051*) | 5,190 59,3 








1. Fall Pat. W. Icterus gravis seit 8 Monaten bestehend. Lebertumor von 
höckriger Beschaffenheit, Urin: Urobilinurie und Bilirubinurie, alimentäre 
Laevulosurie +, alimentäre Galaktosurie +, alimentäre Glykosurie +. Der 
Wasserversuch (I, 1): nach Zufuhr von 1500g H,O tritt relativ starke, lang- 
dauernde Blutverdünnung ein (Sinken der E.Z. und der S.R.), starke Schwan- 
kungen des Blutkochsalzspiegels, die Wasserausscheidung ist verzögert und unvoll- 
ständig: von 1500 ccm H,O werden 259 in 4 Stunden, ca. 900 in 16 Stunden aus- 
geschieden. 

Nach Belastung mit Glucose (80 g) und 1500 H,O (I, 2) noch stärkere, 
jedoch kürzer dauernde Blutverdünnung, plötzlich sehr hoch ansteigender und jäh 
unter den Ausgangswert und unter die Norm sinkender Blutzuckerspiegel, Blut- 
kochsalzspiegel sinkt vorübergehend stark ab (Maximum 2 Stunden nach der Be- 
lastung), Wasserausscheidung auch hier sehr unvollständig und verzögert: von 
1500 g H,O werden in 4 Stunden 296, in 16 Stunden kaum 1000 ausgeschieden. 
Im Harn erscheint in der 1 Stunde und in der 2 Stunden nach der Belastung 
entleerten Harnportion Zucker. 

Nach Belastung mit 100g Glucose (I, 3) zeigen Blutkonzentration und 
Blutkochsalzspiegel nur mäßige, im Bereiche des Physiologischen liegende Schwan- 
kungen, nur der Serumeiweißgehalt sinkt um ca. 1%. Ähnliches wurde von Meyer- 
Bisch bei Leberkranken nach Glucosebelastung beobachtet. Bemerkenswert ist, 
daß hier der Blutzuckerspiegel weniger hoch ansteigt und weniger steil und tief 
abfällt als bei gleichzeitiger Belastung von Glucose mit einer größeren Wasser- 


*) Hypoglykämie. 
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menge (I, 2), und daß diesmal im Gegensatz zur Belastung von Glucose + Wasser 
kein Zucker im Harn auftritt. 

Unter Insulin (I, 4) tritt mächtige Blutverdünnung gleich nach der 1. In- 
jektion, nach welcher das Insulin mit 100 g Glucose gedeckt wurde, auf (Sinken von 
E.Z. und S.R.), gleichzeitig sinkt der NaCl-Spiegel im Blut deutlich ab. Nach einer 
2. Insulininjektion am selben Tage werden 100 g Glucose -- 1500 g H,O zugeführt. 
Der Blutzucker sinkt hernach trotz Deckung der Insulindosen mit 100 g Glu- 
cose bis 0,053% ab, gleichzeitig wird die Kurve der Blutverdünnung bzw. die ab- 
steigende Kurve der Blutkonzentration plötzlich unterbrochen, indem in dem Mo- 
ment, wo der Blutzucker den tiefsten Wert 0,053 erreicht, die E.Z. von 3,780 000 
auf 4,340 000, die S.R. von 49,8 auf 53 ansteigt. Der Patient zeigte in diesem Zeit- 
punkt auch subjektiv die Zeichen der Hypoglykämie, nämlich Hunger, Schwäche, 
Zittern, jedoch keinen Schweißausbruch. Die Wasserausscheidung war auch unter 
Insulinwirkung verzögert und unvollständig, von 1500 g wurden in 4 Stunden 422. 
in 16 Stunden 822 g ausgeschieden. 

Der gleiche Versuch wurde unter sonst gleichen Bedingungen wiederholt, 
nur daß der Patient statt Glucose Lävulose (+ 1500g Wasser) erhielt (I, 5). 
Die Blutverdünnung war hier geringer und von wesentlich kürzerer Dauer als bei 
Belastung mit Glucose -- Wasser. Auch hier tritt Sinken des Blutkochsalzspiegels 
ein. In dem Moment, wo der Blutzucker nach der 2. Injektion den tiefsten Punkt 
0,033% erreicht, beobachten wir einen leichten Anstieg der Blutkonzentration 
und ein Sinken des Blutkochsalzspiegels, gleichzeitig traten subjektiv Zeichen der 
Hypoglykämie auf. Der Blutzuckerspiegel sinkt hier tiefer als im vorigen Versuch 
(Insulin gedeckt mit Glucose), die Wasserausscheidung war auch hier gering und 
verzögert: von 1500 g in 4 Stunden 285 ausgeschieden. 

Schließlich erhielt der Patient (T, 6) an einem anderen Tage nach der 2, In- 
sulininjektion — die 1. wurde morgens gegeben und mit 100 g Weißbrot gedeckt — 
100 g Glucose so wie im Versuch I, 4, jedoch diesmal ohne größere Wasserzulage, 
statt 1500 g Wasser nur 200g. Die Blutverdünnung ist schon nach der 1. Injektion*) 
angedeutet, der Blut-NaCl-Spiegel zeigt nur geringe Schwankungen. Der Blut- 
zuckerspiegel sinkt trotz größerer Insulindosen und bei gleicher Kohlenhydratzufuhr 
bei weitem nicht so tief und überhaupt erst am Ende des Versuches unter die Norm, 
die Hypoglykämie ist ganz kurz dauernd, während bei gleichzeitiger Belastung 
mit Wasser + Glucose (I, 4) unter Insulinwirkung sich der Blutzuckerspiegel 
fast durch 4 Stunden unter der Norm bewegte und bis 0,053%, abgesunken war. 
Subjektiv fehlen bei dem Versuch ohne gleichzeitige Wasserbelastung die klini- 
schen Zeichen der Hypoglykämie sowie auch das jähe Emporschnellen der Blut- 
konzentration. 

Nach 6tägiger Insulinbehandlung zeigte der Patient deutlich Abnahme des 
Ikterus, des Hautjuckens und Besserung des subjektiven Befindens, wie Zunahme 
des Appetits, Abnahme des Schwächegefühls; ein bleibender Körpergewichtsanstieg 
war nicht zu verzeichnen. 


2. Fall. Pat. Sch., starker Ikterus seit 3 Monaten bestehend, Leber- und Milz- 
schwellung. Im Harn Bilirubin +, Urobilin +, alimentäre Glykosurie, Lävu- 
losurie, Galaktosurie+; wahrscheinliche Diagnose hypertrophische Lebercirrhose, 





*) Die Versuche wurden mit verschiedenen Insulinpräparaten: Insulin Lilly, 
Borrow und Wellcome, Norgine (nach Prof. Wiechowski), Allen und Haubury 
durchgeführt. Die Wirkung der Präparate war die gleiche. Die Dosierung mußte 
aber je nach der empirisch bei Diabetikern festgestellten Wirksamkeit verschieden 
gewählt werden, daher die verschiedene Dosierung des Insulins im Vergleich zu 
der Menge der zugeführten Kohlenhydrate in den verschiedenen Versuchen! 
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Der hier nicht angeführte Wasserversuch zeigte kurz dauernde Blutverdün- 
nung (Sinken der E.Z.), fast normale Wasserausscheidung. Nach Belastung mit 
100 g Glucose ++ 200 g Wasser (II, 1) verläuft die Blutzuckerkurve wie beim Nor- 
malen, es tritt leichte Blutverdünnung ein; in der 2. und 3. Harnportion (2 und 
3 Stunden nach der Belastung) Zucker +. 

Insulininjektion (II, 2) erzeugt auch hier starke Blutverdünnung und Sinken 
des Blutkochsalzspiegels. Nach der 2. Injektion werden 100 g Glucose mit nur 200 g 
Wasser zugeführt. Die Blutzuckerkurve verläuft wie beim Normalen! Keine 
Hypoglykämie, weder objektiv noch subjektiv! Dem gegenüber sank der Blut- 
zuckerspiegel tief unter die Norm, als der Versuch unter denselben Bedingungen 
(gleiche Insulindosis und Deckung mit der gleichen Kohlenhydratmenge) wieder- 
holt wurde (II, 3), jedoch mit dem Zucker noch 1500 g Wasser zugeführt wurden*), 
Der Blutzuckerspiegel sank 2 Stunden nach der Belastung bis 0,035%. Auch hier 
geht die Blutkonzentration mit dem Eintritt der Hypoglykämie sprunghaft in die 
Höhe (Anstieg der E.Z.). Daß der Serumeiweißgehalt nicht in dem Grade mitan- 
steigt, ist aus der Abgabe von Serumeiweiß an das Gewebe wohl erklärlich. 
Die Wasserausscheidung ist hier wie beim reinen Wasserversuch ohne Insulin 
vollständig und prompt. II, 1 und II, 2 wurden mit Lävulose wiederholt 
(dieselben sind hier nicht angeführt). Nach Lävulosebelastung steigt der Blutzucker 
nicht so hoch an wie nach Glucosebelastung, was bereits früher festgestellt wurde 
(Isaak, Traugott). Bei Lävulosezufuhr**) nach Insulininjektion ohne gleichzeitige 
Zufuhr größerer Wassermengen sinkt der Blutzucker stärker und für längere Zeit 
ab als beim analogen Versuch mit Glucosebelastung. Jedoch wurden keine so tiefen 
Werte beobachtet und die Hypoglykämie war nicht von so langer Dauer wie bei 
gleichzeitiger Zufuhr von Wasser und Glucose nach Insulininjektion. Die sub- 
jektiven Zeichen der Hypoglykämie fehlten auch vollständig. Erwähnt sei noch, 
daß in diesem Fall nach Lävulosebelastung auch ohne vorherige Insulininjektion 
eine Blutverdünnung eintrat. Die Patientin wurde ca. 1 Woche lang mit Insulin 
(60 Einheiten täglich) behandelt. Der durch Monate vorher bestehende Ikterus 
verschwand vollkommen. Das subjektive Befinden (Hautjucken, Kopfschmerzen, 
Mattigkeit, Appetitlosigkeit) war gebessert, ein mäßiger Körpergewichtsanstieg 
trat ein. Interessant ist, daß hier ähnlich wie beim schweren Diabetiker die Nüch- 
ternwerte der Blutkonzentration während der Insulinbehandlung absanken. 


3. Fall. K., deutlicher Ikterus seit 1 Jahr bestehend, Leber- und Milzschwellung, 
Urobilin und Bilirubin im Harn -+, alimentäre Glykosurie, Lävulosurie und Ga- 
laktosurie +, Diagnose: Hypertrophische Lebereirrhose, Wasserversuch zeigt 
leichte Verzögerung der Wasserausscheidung, deutliche, abnorm langdauernde 
Biutverdünnung, E.Z. sinken von 4 000 000 auf 3 560 000, S.R. von 66 auf 58 
(um fast 2%, Eiweiß), Sinken des Blut-NaCl-Spiegels von 544,5 auf 436,3. Zufuhr 
von Lävulose + 1500 g Wasser: Geringe Blutverdünnung. B.Z.-Spiegel steigt höher 
an als bei Zufuhr von Lävulose in gleicher Menge ohne Wasser. Nach Glucosezufuhr 
keine größeren Schwankungen der Blutkonzentration. Bei Glucosezufuhr (100 g) 
nach Insulininjektion (III, 1) keine Hypoglykämie, jedoch mäßige Blutver- 
dünnung, dieselbe tritt in einem anderen Versuch auch ein, wenn die gleiche In- 
sulindosis mit der entsprechenden Menge Weißbrot gedeckt wird. Bei abermaliger 
Insulininjektion (gleiche Dosis) einige Tage später (III, 2) und Zufuhr von Wasser 
(1500 g) mit 100 g Glucose, sinkt der B.Z. tief unter die Norm und bleibt für 3 Stun- 
den auf ungefähr 0,05%. 2 Stunden und 4 Stunden nach der Injektion traten auch 
subjektiv Zeichen der Hypoglykämie auf; beidemal kommt es zu einem plötzlich 


*) Wegen des hypoglykämischen Zustandes mußten allerdings im Verlaufe 
des Versuches noch Kohlehydrate zugeführt werden. 
**) Versuch in den Tabellen nicht angeführt. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102, 16 
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vorübergehenden Anstieg der Blutkonzentration (E.Z. und S.R.). Das erstemal 
erfolgt der Anstieg der S.R. etwas früher als der der E.Z., was bei der sonst oft 
zutage tretenden Inkongruenz zwischen den Schwankungen dieser beiden Blutbe- 
standteile nicht weiter auffällt. Die Wasserausscheidung ist auch hier unvollstän- 
dig und verzögert so wie beim reinen Wasserversuch. Bei Zufuhr von Lävulose 
ohne gleichzeitige Wasserzufuhr in größerer Quantität nach der Insulininjektion 
(III, 3) beobachteten wir in diesem Falle im Gegensatz zum Versuch mit Zufuhr 
“ von Glucose ohne Wasser und ebenso wie nach Zufuhr von Glucose — Wasser 
eine starke Hypoglykämie; der B.Z. war durch mehrere Stunden hindurch sehr 
niedrig. 2 Stunden nach der 2. Injektion stieg die Blutkonzentration (E.Z. und 
S.R.), welche schon nach der 1. Insulininjektion ohne Glucosezufuhr deutlich ab- 
gesunken war und nach der 2. weiter niedrig blieb, plötzlich in die Höhe, gleich- 
zeitigtraten auch subjektiv die Zeichen der Hypoglykämie (Schwäche, Zittern usw., 
8.0.) auf. Auch hier kein Schweißausbruch! Bei Lävulosezufuhr ohne Aufnahme 
größerer Wassermengen tritt unter Insulinwirkung demnach ebenso leicht Hypo- 
glykämie ein, wie bei Zufuhr von Glucose mit größerer Wassermenge nach der 
Insulininjektion, während bei Deckung des Insulins durch Glucose allein weder 
objektiv noch subjektiv Zeichen der Hypoglykämie beobachtet werden. Die Pa- 
tientin zeigte nach mehrtägiger Behandlung (60 E. täglich) deutliche Abnahme des 
Ikterus und des Hautjuckens, sowie Besserung des Appetits. 


4. Fall. F. Ikterus ca. seit 3 Wochen bestehend, im Harn Urobilin, Bilirubin 
+, leichte Leberschwellung, alimentäre Glykosurie und Lävulosurie +. Wasser- 
versuch: ungenügende und verzögerte Wasserausscheidung, von den aufgenomme- 
nen 1500 g werden in 4 Stunden 480, in 16 Stunden 770 g ausgeschieden. Zwei Ver- 
suche mit Insulin: Das 1. Mal nach der Insulininjektion 100 g Glucose (IV, 1), 
das 2. Mal Lävulose (IV, 2) zugeführt. Der Blutzucker sinkt im letzteren Versuch 
(Zufuhr von Lävulose nach Insulin) für längere Zeit unter die Norm. Bei Glucose- 
zufuhr nach der Insulininjektion tritt dauernde Blutverdünnung ein, während sie 
beim Versuch mit Lävulose kaum angedeutet ist. Zeichen von Hypoglykämie 
wurden in diesem Fall nicht beobachtet. Es wurden nach den Insulininjektionen 
bloß Zucker ohne gleichzeitige Belastung mit größeren Wassermengen zugeführt. 
Wie wir gesehen haben, tritt die Hypoglykämie gewöhnlich nur dann auf, wenn bei 
Deckung des Insulins mit Zucker gleichzeitig Wasser in größerer Menge zugeführt 
wird. Nach 5tägiger Behandlung (60 E. täglich) deutliche Abnahme des Ikterus, 
4 Tage später Ikterus geschwunden. 


5. Fall. K. Schwerer Ikterus seit 6 Monaten bestehend, Leberschwellung, alte 
Cholelithiasis (Gallenstauung infolge Cholelithiasis). Im Harn Bilirubin, Urobilin +, 
alimentäre Glykosurie und Lävulosurie 0. Wasserversuch*): Normales Verhalten, 
prompte vollständige Ausscheidung von 1500 & in 4 Stunden, mäßige Blutver- 
dünnung, Anstieg des Blutkochsalzspiegels. Nach Insulin (1. Injektion) mäßige 
Blutverdünnung (V). Nach einer 2. Injektion am selben Tag Zufuhr von 1500 g 
Wasser + 100 g Glucose, nachher wiederum Blutverdünnung. Die Wasserausschei- 
dung war hier verzögert. 3 Stunden nach der Injektion ist der B.Z. auf 0,05% 
gesunken, E.Z. und S.R. zeigen dabei einen deutlichen Anstieg gegenüber den 
vor 1 Stunde gefundenen Werten. So wie in den früheren Fällen traten auch hier 
in diesem Zeitpunkt subjektiv Zeichen der Hypoglykämie auf. Bei gleichzeitiger 
Belastung mit 1500 g H,O + 100 & Glucose ohne Insulin*) jähes Emporschnellen 
und steiler Abfall der Blutzuckerkurve wie im Falle 1. 


Ikterus und Hautjucken verschwanden bei der Patientin nach mehrtägiger 
Insulinbehandlung. 








*) Versuche in den Tabellen nicht angeführt. 
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6. Fall. P., 32jährige Frau, Ikterus nach Lues und Salvarsanbehandlung, Bili- 


‚ rubin und Urobilin im Harn +, alimentäre Lävulosurie +, alimentäre Glykosurie 0. 


Nach Insulin gedeckt mit Weißbrot starke Blutverdünnung, 50 E. Insulin gedeckt 
mit Weißbrot*) führen nicht zu Hypoglykämie. Der Blutzuckerspiegel sinkt 4 Stun- 
den nach der Insulininjektion und Kohlenhydratzufuhr nur bis 0,098%,**), Einige 
Tage später wurde wieder Insulin injiziert (VI), morgens 50 E. gedeckt mit 
100 g Weißbrot, mittags wiederum 50 E.; nachher wurden 100 Glucose + 1500 g 
Wasser eingenommen. Wie in den früheren Fällen unter den sleichen Versuchs- 
bedinungen wurde auch hier starkes Absinken des B.Z.-Spiegels bis auf 0,057 sn 
beobachtet. Desgleichen trat hier Blutverdünnung gegenüber den Nüchternwerten 
ein. Nur im Zeitpunkt der Hypoglykämie, in welchem auch subjektiv die typi- 


‚schen Symptome auftraten, bzw. etwas später, stieg die Blutkonzentration (E.Z. 
‚und S.R.) plötzlich an. Also führt auch in diesem Falle die gleichzeitige Wasser- 


- belastung zu Hypoglykämie, während einige Tage vorher nach der gleichen Insulin- 


dosis bei geringerer Zufuhr von Kohlenhydraten, aber ohne gleichzeitige Wasser- 


- zufuhr der B.Z. nur bis 0,098%, abgesunken war und subjektiv die typischen Zeichen 


der Hypoglykämie vollständig fehlten. Erwähnt sei noch, daß die Wasserausschei- 
dung bei dem letzten erwähnten Versuch prompt und vollständig war. Nach mehr- 
tägiger Insulinbehandlung verschwand der Ikterus vollkommen. Interessant war, 
daß hier ähnlich wie bei schweren Diabetesfällen die Nüchternwerte der Blutkonzen- 


. tration im Laufe der Insulinbehandlung deutlich absanken. Vor der Insulinbehand- 


lung am 28. IV. nüchtern E.Z. 5 920 000, S.R. 63,5, nach 6tägiger Behandlung am 
4. V. E.Z. 3 680 000, S.R. 59. 


7. Fall. N. Icterus gravis seit 4 Monaten bestehend, Lebertumor, Bilirubin 


' und Urobilin im Harn +, alimentäre Glykosurie und Lävulosurie 0. Wasser- 
‚ versuch (VII, 1) ergibt Blutverdünnung ohne Sinken der S$.R., verzögerte Wasser- 


ausscheidung: von 1500 g in 4 Stunden, nur 750 ausgeschieden. Nach Belastung 
mit 100 g Glucose**) etwas flacher Verlauf der Blutzuckerkurve, welche nach 4 Stun- 
den den Ausgangswert noch nicht erreicht hat, Anstieg des Blut-NaCl-Spiegels, 
die Blutkonzentration bleibt annähernd konstant. Im Gegensatz dazu steigt bei 
gleichzeitiger Zufuhr von 100 g Glucose + 1500 g Wasser (VII, 2) die Blutzucker- 
kurve steiler und höher an als im vorigen Versuch und fällt auch steiler und in 
kürzerer Zeit ab. Sie hat schon in 3 Stunden den an und für sich schon niedrigen 
Ausgangswert von 0,074%, erreicht. Die Blutverdünnung ist dabei gering, die 
Wasserausscheidung wie bei ausschließlicher Wasserzufuhr (VII, 1) verzögert. 
Wie in den früheren Fällen wurden auch hier mehrere Versuche mit Insulin 
vorgenommen, von denen hier 2 mitgeteilt seien: 2 Insulininjektionen pro Tag, 
eine morgens gedeckt mit 100 g Weißbrot, die 2. mittags. Im 1. Versuch wurden 
nach dieser 2. Injektion 100g Glucose + 1500g H,O zugeführt (VII, 3), im 
2. Versuch 100 g Glucose mit nur 200g H,O. Beidemal trat unter der Insulin- 
wirkung schon nach der 1. Injektion (vor der Wasserzufuhr) deutliche Blutver- 
dünnung ein. In bezug auf das Verhalten der Blutzuckerkurve findet sich auch hier 
der charakteristische Unterschied: Bei gleichzeitiger Zufuhr einer größeren Wasser- 
menge mit dem Zucker nach der Insulininjektion (VII, 3) sinkt die Blutzucker- 


' kurve tiefer ab und hält dieses tiefe Niveau länger ein als bei Zufuhr von Glucose 


mit wenig Wasser (VII, 4). Im ersteren Versuch (VII, 3) beobachtet man wiederum 
in dem Zeitpunkt, in welchem der Blutzuckerspiegel den tiefsten Stand erreicht 


*) Nachher wurden auch im Vorversuch nochmals 50 E. Insulin + 100 g 
Glucose zugeführt, auch dann trat keine Hypoglykämie ein, und der Blutzucker 
sank nicht unter die Norm! 

**) Versuch in den Tabellen nicht angeführt. 


ir 
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und der Patient die typischen Symptome der Hypoglykämie zeigt, einen sprung- 
haften Anstieg der Blutkonzentration: Die E.Z. steigen von 4 870 000 (1 Stunde 
früher) auf 5 930 000, der Ser.-Eiw.-Geh. von 49,5 auf 53,4 an, auch der Blut- 
NaCl-Spiegel zeigt einen deutlichen Anstieg. Die Wasserausscheidung ist in diesem 
Versuche noch stärker gestört als in den früheren Versuchen mit Zufuhr größerer 
Wassermengen: Von 1500 g werden in 4 Stunden nur 260 ausgeschieden. 


8. Fall. P. Icterus catarrh. hohen Grades, seit 14 Tagen bestehend. Bilirubin im 
Harn +, alimentäre Glykosurie und Lävulosurie: 8, niedriger Nüchternblutzucker, 
Insulininjektion erzeugt hier bei reichlicher Zufuhr von Kohlenhydraten Blutver- 
dünnung, später starkes Sinken des Blutzuckerspiegels bis 0,05% mit sprung- 
haftem Anstieg der Blutkonzentration (VIII). 

Noch 2 weitere Fälle von Ikterus (Careinoma hepat. u. Icterus catarrh.) zeigten 
unter Insulinwirkung ein ähnliches Verhalten, wie es bei den bisher angeführten 
Fällen geschildert wurde. Von einer Besprechung dieser Versuche, die im ganzen 
den gleichen Verlauf wie die früheren zeigten, sei hier aus Gründen der Raum- 
ersparnis abgesehen. 

Zusammenfassung: Fassen wir nun die bisherigen Ausführungen 
zusammen, so ergeben sich folgende Tatsachen, die wir bei einer Anzahl 
von verschiedenen Leberkranken mit diffuser Affektion der Leber er- 
heben konnten: 

1. Störungen der Wasserregulation; sie konnten in der Mehrzahl 
der Fälle beobachtet werden: Höhergradige und abnorm protrahierte 
Blutverdünnung nach Zufuhr von 1500g H,O, starke Verzögerung der 
Wasserausscheidung und unvollständige Wasserausscheidung. 

2. Störungen des Kohlenhydratstoffwechsels: Häufig niedriger Nüch- 
ternblutzucker, in der Mehrzahl der Fälle alimentäre Lävulosurie, in 
einigen Fällen alimentäre Glykosurie und Galaktosurie nach Belastung. 

3. Änderung der Blutzuckerkurve bei gleichzeitiger Zufuhr größerer 
Wassermengen mit den Zuckerzulagen. Die Blutzuckerkurve ‚stieg 
unter dem Einfluß der Wasserzufuhr höher und steiler an und sank 
früher, steiler und tiefer ab als im Kontrollversuch mit Zufuhr der 
gleichen Zuckermenge ohne Wasserbelastung. 

4. Unter Insulinwirkung trat bei fast allen beobachteten Fällen gleich 
nach der1.Injektion, ähnlich wie dies bei Fällen mit pluriglandulärem Dia- 
betes regelmäßig beobachtet wurde, eine deutliche Blutverdünnung ein. 

5. Bei Leberkranken sinkt der Blutzucker unter Insulinwirkung auch 
bei vollständiger Deckung der Insulindosis mit Kohlenhydraten tiefer ab, 
als dies beim Normalen unter den gleichen Bedingungen der Fallist; estre- 
ten bei Leberkranken auch früher und leichter die subjektiven Symptome 
der Hypoglykämie ein. Die Senkung des Blutzuckers ist tiefer, und die 
Hypoglykämie tritt noch eher auf und ist noch hochgradiger, wenn nach 
der Insulininjektion statt anderer Kohlenhydrate Lävulose zugeführt wird. 

6. Die Senkung des Blutzuckerspiegels ist noch größer, die Hypo- 
glykämie tritt objektiv und subjektiv eher ein und ist intensiver, wenn 
unter Insulinwirkung neben Kohlenhydraten noch größere Wassermengen 
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zugeführt werden (1500g H,O), wie Parallelversuche bei gleichen Ver- 
 suchsbedingungen (gleiche Insulindosis und gleiche Zuckermenge) 
mit und ohne Wasserbelastung zeigen. 
| 7. Wenn der Bluzucker bei Leberkranken unter Insulinwirkung 
unter eine gewisse Grenze herabgesunken ist und die subjektiven Zeichen 
“der Hypoglykämie eintreten, steigt die unter Insulinwirkung zunächst 
_ mehr oder weniger gesunkene Blutkonzentration plötzlich sprunghaft 
_ an. Schweißausbruch ist dabei nicht als Ursache anzusehen, da bei den 
Leberkranken die Zeichen der Hypoglykämie vorwiegend in Hunger 
und Durst, Mattigkeit, Übelkeit, Zittern, Schläfrigkeit bestehen, Schweiß- 
ausbruch aber in der Regel vermißt wird. Auch der extrarenale Wasser- 
verlust ist in diesem Stadium (Körpergewichtskontrolle!) nicht gesteigert. 
8. Bei Fällen mit stark gestörter Wasserausscheidung wird diese 
Störung unter Insulinwirkung oft verstärkt. 
9. Bei jähem Anstieg der Blutzuckerkurve bei gleichzeitiger Wasser- 
und Glukosebelastung sinkt der Blut-NaCl-spiegel oft stark ab. 
10. Gesetzmäßigkeiten betreffend das Verhalten des Blutkochsalz- 
 spiegels unter Insulinwirkung bei Leberkranken ergaben sich nicht. 
ll. Bei der überwiegenden Mehrzahl der Fälle, die durch einige 
Tage mit Insulin behandelt wurden, trat Besserung des subjektiven 
Befindens ein. Objektiv auffallend war das schnelle Nachlassen bzw. 
Verschwinden des Icterus bei den verschiedenen Leberaffektionen. 
Aussprache: Die hier mitgeteilten sowie bereits früher gemachten 
"Beobachtungen haben gezeigt, daß bei diffusen Erkrankungen der 
Leber gewisse Funktionen dieses Organs verlangsamt und gehemmt 
sind. Die hier mitgeteilten Tatsachen weisen auf eine derartige Trägheit 
und Verlangsamung der regulatorischen Tätigkeit der Leberzellen 
sowohl im Kohlenhydratstoffwechsel als auch im Wasserwechsel hin. 
In bezug auf das erstere Moment sind wohl die durchschnittlich bei 
manchen Fällen beobachteten niedrigen Blutzuckerwerte*) als Folge 
der verlangsamten Zuckerbildung aus Glykogen in der Leber, sowie 
die Steilheit der Blutzuckerkurve und die alimentäre Glykosurie bzw. 
Lävulosurie nach Belastung mit Glucose und Lävulose als Ausdruck 
des verlangsamten Glykogenaufbaues aufzufassen [Isaac!9**)]. Die 
gewisse Trägheit bei der Regulation des Wasserhaushaltes, die bereits 
früher durch die verschiedenen Untersuchungen [Papp und Landaut), 
Pollitzer und Stolz$), E. P. Pick (l. e.), Mautner (l.c.) u.a.] festgestellt 
wurde, tritt in Form der verlängerten und verstärkten Hydrämiekurve 
nach Zufuhr von größeren Wassermengen, sowie in der in der Mehrzahl 
unserer Fälle beobachteten Verzögerung und Unvollständigkeit der 


*) Nüchternwerte. **) Über Störungen des K.H.-Stoffwechsels bei Leber- 
kranken s. auch die Arbeiten von Thannhauser u. Pfister, Nonnenbruch u. Szyska 
‚u. v.a. Sie konnten aus Raummangel nicht alle angeführt und besprochen werden. 
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Wasserausscheidung in Erscheinung. Bei Leberkranken besteht aber 
außerdem, wie unsere Beobachtungen zeigen, eine deutliche reciproke 
Abhängigkeit dieser beiden Funktionen der Leber: ihrer regulatorischen 
Tätigkeit im Wasserhaushalt und im Kohlenhydratstoffwechsel. Denn 
bei gleichzeitiger Belastung mit größeren Wassermengen steigt nach 
Zuckerzufuhr die Blutzuckerkurve bei Leberkranken steiler und höher 
an und fällt andererseits meist steiler und tiefer ab als bei Zufuhr der 
gleichen Zuckermenge ohne Wasserzufuhr. Bei 2 Fällen wurde sogar 
bei Zufuhr von Wasser und Zucker Glykosurie beobachtet, welche bei 
der Zufuhr der gleichen Zuckermenge ohne Wasser ausblieb. Diese 
Erscheinungen hängen wohl mit einer stärkeren Störung des Glykogen- 
aufbaues in der Leber [Dyszooamylie — Naunyn®), Umber?)], zum Teil 
vielleicht auch mit einer Störung der Überführung des Traubenzuckers 
in die für den Glykogenaufbau geeignete Polymerisationsform desselben 
(Enolform) zusammen — [siehe die Untersuchungen von Neuberg und 
Wohl?5), Isaac!?), Traugott®) u.a.] —, während der steile Abfall der 
Blutzuckerkurve unter die Norm nach gleichzeitiger H,O- und Glucose- 
belastung auf eine verstärkte Hemmung des von vornherein träge 
vor sich gehenden Glykogenabbaues in der kranken Leber zurückzu- 
führen ist. Auch die Blutverdünnung ist bei gleichzeitiger Belastung 
mit Zucker und Wasser oft stärker als bei Zufuhr von Wasser allein. 
Offenbar ruft demnach eine gleichzeitige Belastung mit Wasser und 
Kohlenhydraten eine Steigerung der von vornherein schon bestehenden 
Funktionsstörung der Leber in bezug auf ihre regulatorische Tätigkeit 
im Wasserhaushalt und im Kohlenhydratstoffwechsel hervor. Wie die 
unter Insulinwirkung fast regelmäßig bei unseren Fällen nach der 
l. Insulininjektion auftretende Blutverdünnung zu erklären ist, er- 
scheint fraglich. Wir haben das Auftreten einer höhergradigen Blut- 
verdünnung nach der 1. Insulininjektion sonst nur bei Fällen von Diabe- 
tes auf Basis einer polyglandulären Insuffizienz mit Beteiligung der 
Hypophyse bei gleichzeitigem Refraktärbleiben des Kohlenhydrat- 
stoffwechsels beobachten können. Bei letzteren Fällen war die Blut- 
verdünnung allerdings hochgradiger als bei Leberkranken. Beim Dia- 
betes mell. haben wir, soweit es sich um schwere, vernachlässigte Fälle 





mit starker Polyurie und Glykosurie handelte, erst nach länger dauernder 


Insulinbehandlung den Eintritt einer Blutverdünnung (Nüchternwerte) 
beobachten können. Bei Leberkranken bewirkt das Insulin offenbar 


eine Änderung der Wasserabgabe durch die kranken Leberzellen an 
das Blut. Es kann dies entweder auf dem Wege einer Einwirkung auf 
das Sperrsystem der Lebervenen oder auf das hypothetische Leber- 
hormon (E. P. Pick und Mitarbeiter) geschehen. Es kann diese Wirkung 


aber auch indirekt über den Weg der Beeinflussung des Kohlenhydrat- 
stoffwechsels in der Leber stattfinden. Dafür sprechen unsere Beob- 
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achtungen über den Einfluß des Insulins auf den Wasserhaushalt beim 
Diabetes mell. (Beziehung von Glykogenfixation und Wasserbindungs- 
vermögen in der Leber), ferner die Beobachtungen von Meyer-Bisch!?) 
über gewisse gesetzmäßig stattfindende Wasserverschiebungen nach 


Zufuhr gewisser Kohlenhydrate (Bluteindiekung nach oraler Lävulose- 


zufuhr) bei Leberkranken, die auch wir teilweise bestätigen können, 
sowie vor allem die hier mitgeteilten Ergebnisse. Insbesondere fallen 
aber die folgenden oben des näheren geschilderten Beobachtungen ins 
Gewicht: 1. Die Tatsache, daß beim Sinken des Blutzuckers unter eine 
gewisse, individuell allerdings verschiedene Grenze während und in- 
folge der Insulineinwirkung die Blutkonzentration plötzlich sprunghaft 
ansteigt*). 2. Daß bei gleichzeitiger Zufuhr von Kohlenhydraten und 
größeren Wassermengen unter Insulinwirkung bei der gleichen Insulin- 
dosis der Blutzucker viel tiefer absinkt und die Hypoglykämie objektiv 
und subjektiv eher und intensiver eintritt als bei Zufuhr von Glucose 
allein. Bei Lävulosezufuhr tritt auch ohne gleichzeitige Zufuhr größerer 
Wassermengen unter Insulinwirkung die Hypoglykämie eher auf und ist 
intensiver als bei Zufuhr der gleichen Glucosemenge ohne Wasser. 3. Tritt 
beim Leberkranken überhaupt die Hypoglykämie unter Insulinwirkung 
viel leichter ein und ist intensiver und von längerer Dauer als dies beim 
Normalen unter den gleichen Bedingungen der Fall ist**). 

Alle diese Tatsachen sprechen dafür, daß es sich hier um eine Ver- 
stärkung der bei Leberkranken schon von vornherein bestehenden 
Verlangsamung und Hemmung in der Regulation des Kohlenhydrat- 
stoffwechsels und des Wasserhaushaltes in der kranken Leber durch das 
Insulin handelt. Das Insulin bewirkt ja außer der Förderung der Kohlen- 
hydratverbrennung in den Geweben [Macleod’), Minkowski?), Frank, 
Nothmann und Wagner?”)] sicherlich auch eine Förderung des Glykogen.- 
aufbaues und eine Hemmung des Glykogenabbaues bzw. der Zucker- 
bildung in der Leber [v. Noorden?°), Isaac!?), Biedl!%), Brugsch?), Cor:°), 
Laufberger“‘) u. a.]. Letzteres wurde neuerdings durch die interessanten 
Versuche von Villa!8$) erwiesen. Der gegenüber Normalfällen ver- 
hältnismäßig leichte und schnelle Eintritt der Hypoglykämie bei 
diffusen Lebererkrankungen, auch wenn die Insulindosis mit Kohlen- 
hydraten reichlich gedeckt ist, muß wohl auf eine erhöhte Hemmung 
der bei diesen Kranken (s. weiter oben) schon von vornherein träge 





*) Das gleiche beobachteten wir auch bei 2 Fällen von Diabetes melitus im 
hypoglykämischen Anfall. 

**) Bei Normalen erreicht der Blutzuckerspiegel unter den gleichen Bedingun- 
gen, wie uns Kontrollversuche zeigten, niemals so niedrige Werte. Ja selbst ohne 
Deckung mit Kohlenhydraten sank beil Normalfall der Blutzucker nach 40 Insulin- 
einheiten nur bis 0,085. Die Kontrollversuche wurden hier in den Tabellen aus Raum- 
ersparnis nicht angeführt, doch wurden derartige Versuche beim Normalen bereits 
a. O. mitgeteilt. Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 43, 665. 1924. 
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stattfindenden Glykogenmobilisierung*) durch das Insulin zurückgeführt 
werden. Daß bei gleichzeitiger Belastung mit größeren Wassermengen 
und Zucker diese durch die Insulinwirkung hervorgerufene Hemmung 
noch deutlicher wird, ist nach den obigen Auseinandersetzungen wohl 
verständlich, da schon ohne Insulinwirkung bei gleichzeitiger Belastung 
mit Kohlenhydraten und größeren Wassermengen eine reciproke Ab- 
hängigkeit der Funktionen der Kohlenhydrat- und der Wasserregulation 
in der kranken Leber zu Tage tritt und die Störung in der Regulation 
des Kohlenhydratstoffwechsels und des Wasserwechsels bei doppelter 
Belastung und gleichzeitiger Beanspruchung beider Funktionen erhöht, 
sowie jede dieser Funktion schwerer geschädigt wird. Das Insulin 
wirkt dann noch weiter auf diese Hemmung verstärkend ein. 

Der sprunghafte Anstieg der Blutkonzentration in einem gewissen 
Moment des hypoglykämischen Stadiums deutet darauf hin, daß in 
diesem Moment in der kranken Leber am Höhepunkt der Insulinwirkung 
die Wasserabgabe und der Glykogenabbau*) eine plötzliche starke Hem- 
mungerfahren. Die gehemmte Zuckerabgabe durch die Leber an das Blut 
führt dabei vielleicht an und für sich schon zu einer Hemmung der Wasser- 
abgabe. Auch beimschweren Diabetikerfanden wirgleichzeitigmit dem Ab- 
sinken des Blutzuckerspiegels unter der Insulinwirkung den Eintritt einer 
Bluteindickung (nach der 1. Injektion), wenn dieselbe hier auch nicht so 
plötzlich erfolgte wie im hypoglykämischen Anfall. Im allgemeinen besteht 
demnach die Tatsache zu Recht,daßüberall,woesdurch den EinflußvonIn- 
sulin bei der erstmaligen Einwirkung desselben zu einem plötzlichen Abfall 
des Blutzuckerspiegels kommt (erhöhter Glykogenansatz, Hemmung des 
Glykogenabbaus), ein Wasserverlust des Blutes eintritt. Umgekehrt 
konnten wir beim schweren Diabetiker bei überstürzter Zuckermobili- 
sierung nach alimentärer Kohlenhydratzufuhr eine Wassermobilisierung 
und Blutverdünnung mit bzw. nach dem Blutzuckeranstieg beobachten. 

Diese ganzen Zusammenhänge, die Beziehung zwischen Kohlenhydrat- 
stoffwechsel und Wasserwechsel, besonders die Beziehungen des ersteren 
zu denintermediären Wasserverschiebungen bei Leberkranken, namentlich, 
aber die Beeinflussungderselben durch das Insulin zeigen uns, daß die Funk- 
tion der Leber als regulierendes Organ im Wasserhaushalt innig mit ihrer 
regulatorischen Tätigkeit im Kohlenhydratstoffwechsel zusammenhängt. 
Die Einwirkung der Leber aufdie Wasserregulation erfolgt somit sehr wahr- 
scheinlich nicht nur auf dem Wege eines Hormons und des Sperrmechanis- 
mus der Lebervenen (Z. P. Pick, M autner) und nicht nurdurch die Tätigkeit 
des reticuloendothelialen Apparates (Saxl und Donath), sondern sie hängt 
auch von dem jeweiligen biologischen Zustand, dem Glykogengehalt, dem 
Glykogenspeicherungs- und dem mit letzterem in Beziehung stehendem 
Wasserbindungsvermögen in der Leber in gewissem Grade ab**). 


*) Bzw. Zuckerbildung. **) S.a.v. Papp u. Landau. 
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Das eigenartige Verhalten des Blutzucker- und Blutwassergehaltes 
unter Insulinwirkung bei Leberkranken könnte vielleicht später einmal 
als Mittel zur Beurteilung der Leberfunktion dienen. Damit würde die 
Insulininjektion auch als diagnostisches Hilfsmittel an Bedeutung ge- 
winnen, ähnlich wie dies bereits von Jaksch!!) in Anbetracht des ver- 
schiedenen Verhaltens von Kohlenhydrattoleranz und Wasserhaushalt 
für die Unterscheidung des reinen Pankreasdiabetes und des Diabetes 
beruhend auf Erkrankung anderer Blutdrüsen vorgeschlagen hat. 

Nicht ganz verständlich ist der therapeutische Effekt der Insulin- 
behandlung bei Leberkranken, wie er zuerst von Richter!3) bei hepa- 
targischen Zuständen (Leberatrophie) beobachtet werden konnte. Auch 
bei den hier erwähnten Fällen trat fast durchwegs schon nach kurz- 
dauernder Insulinbehandlung eine Besserung des Befindens, vor allem 
objektiv eine Abnahme des Ikterus ein. Vielleicht handelt es sich hier 
um eine Anregung der biologischen Vorgänge und der fermentativen 
Prozesse in den noch funktionstüchtigen Partien der Leber, bzw. in 
den regenerierten neugebildeten Gewebsteilen. Jedenfalls ist aber trotz 
dieser Beobachtungen die Annahme einer günstigen Beeinflussung mancher 
Leberkrankheiten durch das Insulin heute noch verfrüht und es bedarf 
diese Frage unbedingt weiterer Nachprüfung. 
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Über Insulinwirkung auf den respiratorischen Gaswechsel 
des Basedowikers. 


Von 
Dr. Hans Meyer. 
(Aus der I. Medizinischen Klinik der Charite. — Geheimrat Professor Dr. His.) 
(Eingegangen am 24. Juni 1925.) 


Unsere Kenntnisse über die Wirkungsweise der Hormone im mensch- 
lichen Organismus sind in der Hauptsache deswegen heute noch so 
unvollkommen, weil uns ein wirklicher Einblick in den feinen Regula- 
tionsmechanismus der endokrinen Organe untereinander noch fehlt. 
Hier liegt ein nicht unwesentlicher Teil des Gesamträtsels, kraft welcher 
Vorgänge der Organismus imstande ist, seine Normalität hinsichtlich 
seiner Zusammensetzung und seiner Funktionen innerhalb gewisser 
Grenzen aufrechtzuerhalten. Die von H.Zondek zunächst als Theorie 
aufgestellte und vertretene Vorstellung von der ausschlaggebenden Rolle 
des physikalisch-chemischen Milieus der Gewebe für die Wirkung der 
Hormone könnte wohl eine einheitliche Basis werden, um alle diese 
Lebensvorgänge unserm Verständnis näher zu bringen. 

Im Zusammenhang mit diesem Fragenkomplex ist es natürlich von 
großer Wichtigkeit zu erfahren, inwieweit hormonale Wirkungen unter 
dem Einfluß eines anormalen Milieus sich etwa prinzipiell ändern können. 
Die Möglichkeit eines dahingehenden Experimentes erscheint beim 
Menschen nach unseren heutigen Kenntnissen nicht gerade häufig ge- 
geben. Von H.Zondek selbst, der erst jüngst wieder auf Grund von 
Kaulquappenversuchen sich zu diesen Fragen geäußert hat!), wurde 
hierfür die folgende Versuchsanordnung angeregt und mit seiner freund- 
lichen Unterstützung durchgeführt. 


Es wurde davon ausgegangen, daß wohl mit die schwerste Störung. 


des hormonalen Gleichgewichts beim Menschen in Fällen von aus- 
gesprochenem Basedow gegeben ist. Der Basedowiker ist einer exakten 
experimentellen Untersuchung bekanntlich gut zugänglich, wenn man 


sich an das meist sehr ausgesprochene Symptom der Gaswechselsteige- 


rung hält. Da das Insulin nun einen bereits vielfach untersuchten 


Einfluß auf den respiratorischen Gaswechsel entfaltet, erschien es 
zweckmäßig, zu prüfen, welche Wirkung das Insulin auf den pathologisch 


gesteigerten Gaswechsel des Basedowikers hat. So konnte man der 


Frage näher zu kommen suchen, ob der Einfluß des Insulins im anormalen 
Milieu des Basedowkranken Organismus der gleiche ist wie sonst. Die 
Eignung des respiratorischen Gaswechsels zur Beobachtung dieser Dinge 
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ist deswegen eine besonders gute, weil er unter Umständen auch guten 
Einblick in die qualitativen Änderungen des Körperhaushalts gewährt. 
Als unbedingte Voraussetzung einwandfreier Beurteilung muß aller- 
dings immer wieder betont werden, daß die betreffenden Patienten, mit 
denen die Versuche vorgenommen werden, ganz exakt aufihren wirklichen 
Grundumsatz eingestellt und an die Methodik völlig gewöhnt sein müssen. 
Hier darfauf eine wichtige zusammenfassende Erfahrungauseiner früheren 
Arbeit?) des Verfassers hingewiesen werden: ‚Vielleicht wird man die Lei- 
stungsfähigkeit der Gaswechselbestimmungsmethode und die Erkenntnis- 
möglichkeiten durch sie viel besser würdigen, wenn man ihr nicht nur große 
Ausschläge abzulauschen sucht, wie sie bei Leistungszuwachs durch Arbeit, 
Nahrung u.a. oder nach tiefer greifenden Eingriffen aufzutreten pflegen.“ 
„Sind die Vorbedingungen (Gewöhnung, Ruhe usw.) erfüllt, dann kann, ja 
muß man offenbar bei Untersuchung des Grundumsatzes selbst geringe 
Ausschläge .... als Reaktion des Organismus auffassen und werten.“ 

In den folgenden Versuchen wurde folgendermaßen vorgegangen. 
In je nach Bedarf ausgedehnten Vorversuchen wurde der Grundumsatz 
der betreffenden Basedowkranken (es handelte sich in allen Fällen um 
Frauen) möglichst festgelegt. Dann wurde der Ablauf des respirato- 
rischen Gaswechsels unter dem Einfluß der Applikation von Insulin 
5 Einheiten (einige Male auch 10 Einheiten) intramuskulär bis über 
4 Stunden lang verfolgt. Länger dauernde Kontrolle verbot sich leider 
angesichts der Notwendigkeit für die Patienten, absolute Muskelruhe 
innezuhalten und nüchtern zu bleiben. Überdies erschien nach dem Ausfall 
der Versuche eine weitere Verlängerung der Beobachtungszeit auch nicht 
erforderlich. Gearbeitet wurde mit dem Zuntz-Geppertschen Apparat. 
Zwar konzentrierte sich entsprechend der O,-Verbrauch-Steigerung des 
Basedowkranken das Hauptinteresse auf den Verlauf des O,-Verbrauchs, 
doch finden sich CO,-Ausscheidung und R.Q. stets mit angegeben. 


Fall1. Frau W.S. Der Grundumsatz (G.U.) der Patientin lag im Durch- 
schnitt bei 287 ccm O, pro Minute (28. I. und 1. Il... 5 Einheiten Insulin intra- 
muskulär bewirkten bei Beobachtung bis zu 75 Minuten Dauer noch keinen Aus- 
schlag (4. II.); auch Verstärkung der Dosis auf 10 Einheiten zeigte innerhalb 
etwa 1?/, Stunden nur eine geringe Senkung (8. II. und 13. II.), die bei längerer 
Ausdehnung der Beobachtnng auf 180 Minuten sehr deutlich wird: 250 ccm!; in der 
4. Stunde beginnt der G.U. wieder zu steigen (20. II.). Gleichsinniges Verhalten des 
Blutzuckers, dessen Bestimmung ich dank der freundlichen Unterstützung von Herrn 
Dr. Moser zugleich mit den Gaswechseluntersuchungen durchführen konnte. 

Kontrolluntersuchungen am 27. II., die eingeschoben wurden, um Selbst- 
täuschungen zu entgehen, zeigten den G.U. wieder auf Höhe von durchschnittlich 
288 ccm. Weitere Versuche mit nur 5 Einheiten Insulin zeitigten insofern wechselnde 
Ergebnisse, als einmal innerhalb 120 Minuten kein sicheres Einfluß erkennbar 
war (7. III.), während am 26. III. nach 120 Minuten bereits wieder deutliche 
Senkung des G.U. auf 258 ccm eintrat. 

Der R.-Q. ließ nie eindeutige beträchtliche Schwankungen im Rahmen eines 
Versuches erkennen. 
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Fall 2. Frau R. A. Der G.U. der Patientin ließ sich in 7 Vorversuchen bei 
durchschnittlich 200 ccm festlegen. (Sehr magere kleine Frau!) An 4 Versuchs- 
tagen erhielt Pat. je 5 Einheiten Insulin intramuskulär. Die Beobachtung wurde 
leider dadurch sehr getrübt, daß die Pat. fast stets bei der langen Dauer der Ver- 
suche einschlief, jedoch häufig unter leichten Bewegungen aufwachte, um wieder 
rasch einzuschlafen, so daß oft keine sicheren Ergebnisse zu erzielen waren. Aller- 
dings kann festgestellt werden, daß am 24. III. und 2. IV. je 120 Minuten nach 
der Insulingabe der G.U. sich um ein Geringes auf Werte von 184 cem bzw. 187 ccm 
senkte, wie sie ohne Insulin auch bei späteren Kontrollversuchen am 4. IV. nie 
erreicht wurden. Die oberhalb des G.U. liegenden Werte vom 28. III. und 2. IV. 
sind aus dem angegebenen Grunde nicht einwandfrei. 

Der Blutzucker zeigte lmal eine geringe, 2mal eine deutliche Senkung. Be- 
trächtliche Schwankungen des R.-Q. im Rahmen eines Versuches ergaben sich 
nicht. 

Fall3. Frau J.B. Der G.U. lag im Durchschnitt bei 244 ccm. Soweit das 
unruhige Temperament der Pat. gute Beobachtung erlaubte, ließ sich in 3 maligem 
Versuch mit 5 Einheiten nur eine ganz unbeträchtliche Senkung bis 233 ccm 
bzw. 238 ccm innerhalb 3 Stunden etwa beobachten. Über diese Zeit hinaus machte 
die Ungeduld der Pat. jede Beobachtung unmöglich. 

Der Blutzucker zeigte keine deutliche Beeinflussung. 


Fall4. Frau Th. K. Der G.U. der Patientin wurde in 9 Vorversuchen mit 
durchschnittlich 284 ccm festgestellt. 5 Einheiten Insulin intramuskulär bewirkten 
in 2 Versuchen am 29, II. und 3. III. nach 120 Minuten Senkung auf 259 ccm 
bzw. 248ccm. Kontrollversuch ohne Insulin zeigte am 12. III. den G.U. jetzt 
bei durchschnittlich 268 ccm liegend. Am 14. III. bewirkten 5 Einheiten dann 
nach 120 Minuten Senkung bis auf 240 ccm. An 4 weiteren Kontrolltagen ohne 
Insulin liegt G.U. übereinstimmend wieder um 265 ccm. 

Jetzt wurde an 2 Versuchstagen (4. VII. und 7. VII.) das gleiche Quantum 
von 5 Einheiten Insulin intravenös verabfolgt. Das erstemal war ein nach etwa 
15 Minuten auftretender Schweißausbruch und kollapsartiges Unbehagen er- 
sichtlich, die sehr rasch vorübergingen. Beidemal senkte sich der G.U. auf 244 ccm 
bzw. 240 ccm, und zwar war bereits nach 60 Minuten dieser Tiefstand erreicht. 
Die letzte Kontrolle am 14. VII. zeigt den G.U. bei 258 ccm. 

Der Blutzucker wurde 2mal nach 5 Einheiten intramuskulär leicht erniedrigt 
gefunden. Der R.-Q. zeigte nur nach intravenöser Einverleibung beträchtlichere 
Schwankung im Rahmen eines Versuches, und zwar anfänglichen Anstieg. 

Für eine gemeinsame Betrachtung muß Fall 3 wohl wegen der Un- 
sicherheit der Beobachtung besser ausscheiden. Bei den drei anderen 
Patientinnen ist nach intramuskulärer Injektion von 5 Einheiten Insulin 
eine innerhalb 2—3 Stunden ablaufende Senkung des @.U. festzustellen, 
die bei Fall 1 und 4 sehr ausgesprochen, bei Fall 2 nur angedeutet ist. 
Auf intravenöse Injektion hin trat die gleiche Senkung in Fall 4 bereits 
innerhalb 60 Min. auf. Nebenbei zeigte dieser Fall übrigens bei gleich- 
zeitiger subjektiver Besserung und leichter Gewichtszunahme eine 
konstant bleibende geringe Erniedrigung des G.U. von 284 ccm auf 
265 cem im Durchschnitt. Vielleicht wäre daraufhin ein therapeutischer 
Versuch mit Insulin bei Basedow angezeigt. 

Soweit aus der bisherigen Literatur hervorgeht, liegen über die Frage 
des Verhaltens des G.U. beim Stoffwechselgesunden vorwiegend eng- 
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lische Untersuchungen von Dale, ferner von Kellaway und Hughes 
sowie von Dixon, Eeadie und Pember vor, deren Ergebnisse wir dem 
Referat von Staub?) und der Monographie von Lessert) entnehmen. 
Danach bleibt beim Stoffwechselgesunden nach Insulin der O,-Verbrauch 
ungeändert,oder er steigt etwasan. Tierexperimentelle Studien an Ratten 
von Gabbe?) scheinen zur Beurteilung hier nicht mit verwendbar zu sein, 
weil die entsprechenden Erfahrungen an Tieren gemacht wurden, die 
kurz vor Versuchsbeginn und vor der Insulindosis subeutane Glucose- 
injektionen erhalten hatten. Eigene Versuche an zwei Stoffwechsel- 
gesunden hatten folgende Ergebnisse: 


Fallö. FrauK. S. G.U. im Durchschnitt etwa 196ccm O, liegend. Nach 
5 Einheiten Insulin intramuskulär schwankte innerhalb Setlindiger Beobachtung 
der O,-Verbrauch zwischen 189—218—209 ecm, also vielleicht im Sinne einer 
ganz chen Steigerung. — Ein weiterer Versuch mußte infolge plötzlichen 
leichten Kollapses der Pat. im Beginn abgebrochen werden. 


Fall6. Frau A.N. G.U. im Durchschnitt. bei 165 cem. Zweimalige Be- 
obachtung nach 5 Einheiten intramuskulär zeigte am 17. XII. in den ersten beiden 
Stunden leichten Anstieg bis 185 ccm, in der 3. und 4. Stnnde Zurückgehen zum 
Ausgangswert; am 19. XII. Verharren etwa beim Ausgangswert (156—161— 161 cem 
in den 3 Stunden der Beobachtung. 

Die Ergebnisse an den Stoffwechselgesunden nach Insulin deckten 
sich also völlig mit den Angaben der anderen Autoren: Gleichbleiben 
oder leichtes Ansteigen des O,-Verbrauches. Die vorliegenden Versuche 
an Basedowkranken zeigen im Gegensatz dazu unverkennbar ein vorüber- 
gehendes Absinken des O,-Verbrauches nach Insulin. 

Es liegt nahe, diesen Befund in dem eingangs diskutierten Sinne zu 
deuten, daß nämlich die Ursache für die andersartige Wirkung des 
Insulins im abnormen Zustand des hormonalen Gleichgewichts beim 
Basedowiker gelegen ist. 

Ähnlich gerichtete Untersuchungen scheinen für die theoretische 
Klärung der Hormonwirkung von Bedeutung werden zu können. 
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Vergleichende hämatologische und parasitologisch - klinische 
Untersuchungen über Impfmalaria bei Lues cerebriund Paralyse. 


Von 
W. Skalweit. 


(Aus der Psychiatrischen Abteilung (Dr. Baumann) und der Hautklinik (Prof. 
Dr. Bering) der städt. Krankenanstalten, Essen. — Arztl. Direktor: Prof. Dr. Pfeiffer.) 


Mit 11 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 26. Juni 1925.) 


Seit Einführung der Malariatherapie bei der Behandlung der pro- 
gressiven Paralyse durch Wagner von Jauregg bildet das Problem der 
Impfmalariawirkung eine aktuelle Frage, und es besteht bereits eine reich- 
haltige Literatur hierüber. Um so mehr ist es verwunderlich, daß in 
allen einschlägigen Arbeiten von systematischen Untersuchungen des 
weißen Blutbildes, insbesondere des qualitativen, kaum die Rede ist. 

Einer Anregung Herrn Professor Pfeiffers folgend, nahm ich deshalb 
seit Anfang 1924 fortlaufende Hämogrammuntersuchungen bei den 
Malariaimpflingen der hiesigen psychiatrischen Abteilung (Dr. Baumann) 
sowie bei einigen Fällen der Hautklinik (Prof. Bering) vor, deren Ergeb- 
nisse im folgenden mitgeteilt werden sollen. 

Als ich meine Arbeit begann, fand ich in der mir zur Verfügung 
stehenden Literatur überhaupt keine Angaben über das Blutbild bei 
der Impfmalaria. Inzwischen hat dann aber V. Schilling?®) zuerst auf 
dem Kongreß für innere Medizin in Kissingen 1924*), über fortlaufende 
Hämogrammkurven bei malariageimpften Paralytikern berichtet und 
derartige Kurven auch demonstriert. (Es sei aber bemerkt, daß meine 
Untersuchungen gänzlich unabhängig von Schilling durchgeführt 
wurden!) 

Im übrigen scheint selbst bei natürlicher Malaria das weiße Blutbild 
nicht sonderlich beachtet worden zu sein, während auch hier Schilling!) 
bei eingehenden Untersuchungen ein gesetzmäßiges Verhalten gefunden 
hat; wie er ja überhaupt als erster fortlaufende Blutuntersuchungen 
und ihre Darstellung in Kurvenform gefordert und selbst angewendet 
hat. Nur bei Nichtberücksichtigung dieser Methode ist es erklärlich, 
daß selbst Ziemann?) es aufgibt, die Blutbilder bei (natürlicher) Malaria 
in ein einheitliches Schema zu pressen, weil sie sich im Verlauf eines 


*) Siehe Verhandlungen der Deutschen Gesellschaft für innere Medizin. 
36. Kongreß. 
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so anämisierenden Prozesses, wie ihn die Malaria darstelle, dauernd 
veränderten. 

Das trifft natürlich in weitem Umfange und vor allem für das rote 
Blutbild zu, wenigstens soweit die absoluten Werte in Frage kommen. 
Auch im Verhalten der verschiedenen weißen Zellen finden dauernd Um- 


. wälzungen statt; es fragt sich jedoch, ob nicht diese selbst in ihrem Ablauf 


gewisse Gesetzmäßigkeiten zeigen. Soerwähnen Strümpell?), A. Schmidt!), 
Matthes), Nocht°), Mayer”) u. a. einen gewissen Wechsel zwischen neutro- 


_ philer Hyperleukocytose und Leukopeniemitrelativer Lymphoc ytose wäh- 


rend bzw. nach den Anfällen. Allgemein bekannt ist dagegen eine, oft 
ganz beträchtliche Mononucleose bei chronischen, rezidivierenden Fällen. 
Es ist aber das besondere Verdienst von V. Schilling, daß er in dem 


' Wechsel der Blutbilder ein ganz gesetzmäßiges Verhalten nachgewiesen 
‚ hat, welches hinwiederum nur ein Sonderfall des allgemein gültigen 
_ Verhaltens der Leukocyten entsprechend den speziellen Bedingungen 
_ bei der Malariainfektion darstellt. Wie auf alle dem Organismus zu- 


geführte Reize reagiert auch hier das weiße Blutbild mit seinen drei 


' verschiedenen Phasen: 


1. leukoeytäre (neutrophile) Kampfphase, 
2. Monocytäre Abwehr- oder Überwindungsphase und 
3. Iymphocytäre Heilphase, 


‚ und zwar findet sich erstere während des Anfalls, die beiden anderen 


Phasen dagegen im Abstieg des Fiebers und im freien Intervall, ganz 
entsprechend den biologischen Vorgängen im Körper. 

Es war nun von vornherein anzunehmen, daß malariageimpfte 
Luiker bzw. Paralytiker hiervon keine wesentlichen Abweichungen bieten 
würden, was Schilling®) ja denn inzwischen auch schon feststellen 
konnte. Unsere eigenen Untersuchungen zeigen im allgemeinen das- 
selbe. Wir hatten jedoch nicht nur Paralytiker, sondern auch Patienten 
mit Lues°cerebri in Behandlung und konnten hier nun einen gewissen 
Unterschied im Blutbild — zwar nicht während — wohl aber vor und 
nach der Impfung konstatieren. 

In den Tab. 1—4 sind zunächst die Hämogramme von nichtge- 
impften Fällen zusammengestellt. 

Bezüglich der Technik hielt ich mich im allgemeinen an die Vor- 
schriften von Schilling!): Die dünnen randfreien Ausstriche wurden mit 
Mai-Grünwaldlösung vor- und mit Giemsalösung nachgefärbt (Ver- 
fahren nach Pappenheim), dann 200 Zellen nach der Vierfeld-Mäander- 
methode ausgezählt. Bei nicht ganz eindeutigen Ergebnissen wurde 
auch noch ein zweiter Ausstrich ausgezählt, da ich regelmäßig bei jeder 


‚Blutentnahme mehrere Präparate anfertigte. In einigen Fällen habe 


ich auch mit Ehrlichs Triacid gefärbt, ohne jedoch wesentliche Vorteile 


‚dabei zu finden. 


kg 
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Betrachten wir nunmehr die Hämogramme der 16 Lues cerebri- 
Fälle, so ergibt sich bei allen eine gewisse Linksverschiebung der neutro- 
philen Granulocyten, und zwar eine Vermehrung der stabkernigen 
sowohl wie eine geringe der jugendlichen Formen, während die Eosino- 
philen normal bis wenig vermehrt sind; nur in einem Falle besteht 
Aneosinophilie. 

Bei den 32 Paralysefällen dagegen zeigt sich schon häufiger voll- 
kommenes Fehlen Eosinophilen; im allgemeinen finden sich aber 1— 2%. 
Auf einige Ausnahmen mit Eosinophilie komme ich noch zu sprechen. 
Die Linksverschiebung der Neutrophilen ist bei der Paralyse noch aus- 
gesprochener, hier in erster Linie überwiegend stabkernig, also von mehr 
degenerativem Charakter im Sinne Schillings. 

Der auffallendste Unterschied zeigt sich aber im Verhalten der 
Lymphocyten. Während alle Hirnluiker, mit einer Ausnahme, hoch- 
normale Werte bzw. deutliche Lymphocytose (bis 60%!) aufweisen, 
zeigen die Paralytiker das genaue Gegenteil, nämlich niedrige Werte, 
ja meistenteils sogar ganz erhebliche Lymphopenie. Hiervon machen 
nur die 4 in Tab. 3 angeführten Fälle eine Ausnahme, von denen aller- 
dings der vierte kein reines Krankheitsbild zeigte. Die anderen drei 


Tabelle 1. Lues cerebri. 
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waren jedoch typische Paralytiker mit erheblichem klinischen und 
serologischen Befund. Worauf hier das von der überwiegenden Mehr- 
zahl abweichende Verhalten zurückzuführen sei, vermag ich nicht zu 


Tabelle 2. Paralyse (typische Fälle). 
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Tabelle 3. Atypische Paralysefälle. 
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sagen; doch muß daran gedacht werden, daß dabei auch konstitutionelle 
Einflüsse mitwirken können. — (,Partieller Infantilismus der blut- 
bereitenden Organe‘, „degeneratives weißes Blutbild‘ Bauers, lympha- 
tische Reaktion auf akute Infektionen (Türck) s. Naegeli?), Deußling!?), 
Hart!!) u. a. m.) 

Die großen Mononucleären zeigen in beiden Fällen eine deutliche 
Vermehrung; exzessive Werte kommen einmal bei Paralyse (20%) 
und zweimal bei Lues cerebri (19%, und 25%) vor, auch die Durchschnitts- 
zahl ist bei dieser höher als bei Paralyse. Auf diese Mononucleose bei 
der Syphilis (wie überhaupt allen chronischen Infektionen) ist bereits 
von Schilling!) hingewiesen. Auch die mäßige Kernverschiebung darf 
wohl toxisch infektiösen Einflüssen zugeschrieben werden. 

Das Schwergewicht in der Beurteilung der Ergebnisse liegt aber in 
dem differenten Verhalten der Lymphocyten. Es seien deshalb die 
diesbezüglichen Befunde noch einmal zusammen- und gegenübergestellt: 


Ly. bei Paralyse .. . . über25% über 20% 6—20% 
36 Halle", are 4 7 25 

Lues cerebri . . . . unter25% 2630% 32—60% 
I6.KAlloYE RAR 1 5 10 


Da man nach neueren Untersuchungen geneigt ist, den Lymphoceyten 
eine wesentliche Rolle bei der Lues wie bei anderen chronischen In- 
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fektionskrankheiten zuzuschreiben, erscheint dies gesetzmäßige Ver- 


halten, wie es aus unseren Beobachtungen hervorgeht, von besonderer 
Bedeutung. 

Ganz allgemein wird ja das Auftreten einer Lymphocytose im Blut- 
bild als prognostisch günstig bewertet; ich weise nur auf die oben schon 
erwähnte Einteilung der Blutbilder von Schilling hin, der direkt von 
Iymphocytärer „Heilphase‘“ spricht. Ebenso fanden Rolly!2), Weicksel!3), 
Deußling!?), E. M. Fuchs!) u.a. m., daß bei allen auf den Körper ein- 
wirkenden Reizen die lymphocytäre Blutbildphase dem reparatorischen 
Stadium entspricht. 

Während nun aber bei akuten Krankheitszuständen, dem starken 
Überwiegen der angreifenden Noxe entsprechend, die neutrophile 
Reaktion (‚Kampfphase‘‘) vorherrscht, ist die Iymphocytäre Reaktion 
bei chronischen Infektionskrankheiten besonders ausgeprägt, denn hier 
haben wir bei progressiver Schädigung ja meist eine starke reparatorische 
Tendenz. Je geringer die Differenz zwischen beiden, um so chronischer, 
aber auch benigner ist der Prozeß; und einen Maßstab hierfür haben wir, 
wenigstens bis zu einem gewissen Grade, in dem Verhalten der Lympho- 
cyten. 

Am bekanntesten ist ja die günstige Bedeutung einer Lymphocytose 
bei der Tuberkulose [Steffens, Romberg, Matthes’), Schilling!)]. 

Aber auch bei der Lues, die ja eine der verhältnismäßig gutartigsten 
chronischen Erkrankungen darstellt, liegen die Verhältnisse ganz ähn- 
lich. Was zunächst die absoluten Leukocytenzahlen anbetrifft, so fand 
Hauck!5) bei Lues II keine wesentlichen Abweichungen von der Norm. 
Nach Hg-Behandlung traten geringe Schwankungen, ein und zwar meist 
Hyperleukocytosen gegen Ende der Kur. 

Neuerdings hat dann Kyrle!$) eingehende tägliche Untersuchungen 
des Blutbildes vorgenommen. Er fand zunächst bei alter Lues und 
Metalues im allgemeinen niedere Werte. Bei frischer und sekundärer 
Lues zeigte ein Drittel der Fälle starke Hyperleukocytose, ein Drittel 
hochnormale und ein Drittel tiefnormale Werte. Das Verhalten der 
Gesamt-Leukocyten bei spezifischer Behandlung ließ verschiedene 
Reaktionstypen erkennen. Kyrle unterscheidet: 

l. schlechte Reagierer; dazu gehören einmal die Fälle mit niedriger 
Gesamtzahl und geringer Labilität der Leukocyten, ferner aber auch 
ein Teil der Fälle mit anfänglicher Hyperleukocytose, bei denen aber 
im Verlauf der spezifischen Behandlung ein Leukocytensturz eintrat; 

2. mäßig gute Reagierer, zu denen die Fälle mit noch normal hohen 
Werten gehören, die eine mittlere Labilität der Leukocyten erkennen 
lassen ; 

3. gute Reagierer, das sind die übrigen Fälle mit schon ursprüng- 
licher starker Hyperleukocytose. 
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Je größer nun diese sich im Blutbild ausdrückende Reaktionsfähigkeit 


ist, desto besser sind auch die klinischen Erfolge der Behandlung. 

Kyrle untersuchte ferner den speziellen Einfluß der verschiedenen 
Behandlungsmethoden auf die Gesamtleukocytenzahl und fand dabei, 
daß Hg und Salvarsan nur mäßige und inkonstante Reaktionen er- 
zeugten, während Trepol die stärksten und relativ regelmäßigsten 
Leukocytosen von allen spezifischen Mitteln ergab. Letzteres konnte 
auch Rosner!”) feststellen, der nach Trepolbehandlung neben mäßiger 
Eosinophilie in mehr als 50% der Fälle Hyperleukocytose fand. 

Die besten bzw. stärksten Hyperleukocytosen konnte Kyrle bei un- 
spezifischer Reiztherapie der Syphilis nachweisen. 

Wie Kyrle in seiner Arbeit angibt, sind gleichzeitig auch noch die 
qualitativen Differentialblutbilder bestimmt und von anderer Seite ver- 
öffentlicht worden. Diese Untersuchungen waren mir in der mir zur 
Verfügung stehenden Literatur nicht zugänglich. Kyrle hat jedoch 
selbst dem qualitativen Blutbild seine Aufmerksamkeit zugewandt; 
so gibt er an!®), daß sich bei unspezifischer und Fieberbehandlung der 
Lues ein ziemlich regelmäßiger Wechsel von Hyperleukoeytosen und 
Lymphocytosen im Blutbild zeigte. 

Über das qualitative Blutbild liegen eingehendere Untersuchungen von 
Betz!?), und zwar bei Wismutbehandlung der Syphilis vor. Er fand bei 
Lues I und II zunächst stärkere neutrophile Hyperleukocytosen, die im 
Verlauf und am Ende der Bi-Behandlung zurückgingen und in Lympho- 
cytosen umschlugen (35—40% Ly.). Die Monocyten blieben bei Lues I 
meist normal, bei Lues II waren sie am Schluß etwas vermehrt (4—6%). 

Bei Lues latens bestand im allgemeinen nur mäßige Leukocytose, 
häufiger waren hier die Lymphocyten schon vorher vermehrt. (Ähnlich 
fanden W. Fischer und Chen Pan Nien?) bei sekundär Luetischen im 
Blut fast regelmäßig relative Neutropenie und Lymphocytose). Im 
Verlauf der Behandlung stiegen letztere auch hier bis 35—40%, an, 
und zwar meist schon eher und konstanter bleibend als bei frischer Lues. 
Bei 4 Fällen traten reichlich große Lymphocyten mit Polymorphie des 
Kerns auf. Die Monocyten betrugen am Schluß der Kur etwa 6—7%. 

Betz gibt ferner an, bei Salvarsan und Hg-Behandlung keine der- 
artigen Lymphocytosen gefunden zu haben, während im Gegensatz 
hierzu Weicksel!?) und Bergel2?2) auch bei Hg und Salvarsan-Behandlung 
das Eintreten einer Lymphocytose beobachteten. Weiter gibt Brünauer?! 
an, daß nach Diphasolbehandlung zwei Drittel der Fälle relative Lympho- 
cytose zeigten, und er faßt dieses Phänomen in Übereinstimmung mit 
Weicksel, Ehrmann, Rille, Gennerich, Bergel, Zurhelle u. a. als Abwehr- 
reaktion des erkrankten Organismus, und zwar seines Iymphatischen 
Apparates auf, die insbesondere bei Syphilis bedeutungsvoll als Unter- 
stützungsfaktor für die spezifische Therapie gelte. 
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Auch Hauptmann?) spricht den Zellen des Lymphsystems eine 
wichtige Rolle bei Lues und ‚‚Metalues‘ zu. 

Der am weitesten in der Bewertung der Lymphocyten gehende Autor 
ist wohl Bergel??). Er nimmt bekanntlich an, daß die Lymphocyten, im 
Gegensatz zu den ein proteolytisches Ferment enthaltenden neutrophilen 
Leukocyten, ein lipolytisches Ferment gegen lipoide Erreger bzw. lipoide 
Bestandteile derselben produzierten. Solche lipoidhaltigen Erreger seien 
unter anderen der Tuberkelbacillus und die Syphilisspirochäte, deshalb 
wären bei diesen Erkrankungen die Lymphocyten die Hauptträger der 
Körperabwehr. 

Er behauptet ferner auf Grund jahrelanger experimenteller Studien 
in dieser Lymphocytenlipase den Träger der Wassermannschen Reaktion 
im Blute gefunden zu haben, indem sie ein lipolytisches Proferment 
(Ambozeptor) darstelle, das, durch das Komplement aktiviert, mit dem 
spezifischen Spirochätenlipoid in Verbindung trete und so die Kom- 
plementablenkung bei der WaR. erzeuge. In letzterer erblickt er 
also ebenfalls eine Abwehrreaktion des Organismus. 

Diese hier nur kurz erwähnten Anschauungen Bergels sind noch 
durchaus umstritten, zumal er daraus noch weitgehende Konsequenzen 
gezogen hat. Zu einer ähnlichen Anschauung kommt allerdings auch 
Gennerich??), der vor allem die I.ymphdrüsen als Träger der Spirochäten- 
abwehr sowie der WaR. ansieht, ähnlich #&. Hoffmann?*) und weiterhin 
Zurhelle und Fürst®), die gerade dem Untergang von Iymphatischem 
Gewebe eine gewisse Bedeutung für die Abwehrvorgänge im Körper 
zumessen. Letzterer sucht hierdurch auch die Wirkung der Hg-Behand- 
lung zu erklären, die er als eine indirekte auffaßt, indem das Queck- 
silber im Organismus zu einer Auflösung von Lymphocyten und damit 
zum Freiwerden von deren spirochätocider Lipase führe. 

Auch v. Wassermann und Lange?) nahmen, wenigstens eine Zeitlang 
an, daß die Lymphocyten der Ursprungsort der Reagine bei der WaR. 


seien, da sie nach Brutschrankautolyse von Liquorlymphocyten (von 


Paralytikern) stärker positive WaR. fanden. 

Die hier zitierten Autoren sind sich jedoch alle in der prognostisch 
günstigen Bewertung einer Lymphocytose einig. Interessant sind in 
dieser Beziehung noch Versuche von Scharnke?”). Er brachte (zu 
aktiven Immunisierungsversuchen) lebende Spirochäten in die Testes 
von einigen Paralytikern ein, die dort im Gewebe schnell zerstört 
wurden, woraus auf eine lebhafte Antikörperbildung geschlossen werden 
kann. Einer dieser Paralytiker, der seit 20 Monaten derart behandelt 
wurde, und dessen Prozeß relativ stationär blieb, zeigte nach den In- 
jektionen, die von allen Patienten gut vertragen wurden, im Blut eine 
dauernde relative Lymphocytose, die also auch hier mit einer gesteigerten 
Antikörperbildung einhergeht. 
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Kommen wir nunmehr wieder auf unsere eigenen Ergebnisse zurück, 
so kann man wohl in dem differenten Verhalten der Lymphocyten, 
wie es oben gefunden wurde, bzw. in dem Versagen der Iymphocytären 
Abwehr bei der Paralyse den Ausdruck einer Reaktionsschwäche des 
Organismus in bezug auf das luische Virus erblicken, wie es ähnlich 
durch das Verhalten der Luetinreaktion zum Ausdruck kommt. Es 
deckt sich das auch mit den Befunden von Schilling'), der in gutartigen 
Fällen von reiner Syphilis und generalisierten syphilitischen Granulomen, 
ferner bei Tabes meist Lymphocytose, in malignen Fällen aber Lymph- 
openie feststellen konnte. 

Von unserem Krankenmaterial habe ich auch 8 Tabiker untersucht, 
deren Hämogramme in Tab. 4 verzeichnet sind, und wir sehen dabei 
Schillings Angaben im wesentlichen bestätigt. Im ganzen scheint die 
Tabes in dieser Beziehung eine gewisse Mittelstellung zwischen L.cerebri 
und Paralyse einzunehmen, wenigstens soweit sich das an den wenigen 
vorliegenden Fällen feststellen läßt. 

Letztere bieten jedoch noch eine weitere Besonderheit: 4 von ihnen 
zeigen eine recht beträchtliche Eosinophilie und von diesen wiederum 
diejenigen mit den höchsten Eosinophilenwerten (Nr. 3 und 8) niedrigere 
Lymphoecytenzahlen! Ein derartiges Verhalten konnte ich gelegent- 
lich auch bei den verschiedensten anderen Erkrankungen beobachten; 
und es hat danach den Anschein, als ob ein gewisser Antagonismus 
(ganz allgemeiner Art) zwischen Lymphocyten und eosinophilen Leuko- 
cyten bestände. 

Ausnahmsweise finden wir weiter — wie oben schon erwähnt — eine 
mäßige Eosinophilie bei Paralyse 4mal und bei L.cerebri 3mal. Es 
mögen diese Befunde deshalb Erwähnung finden, weil auch Kliene- 
berger?®) angibt, daß ihm in der Nachkriegszeit häufiger Eosinophilie 
begegnet ist, selbst bei Erkrankungen, bei denen bisher eine Verminde- 
rung als Regel galt; so u.a. bei Paralyse, sek. und tert. Lues. 

In derselben Arbeit weist Klieneberger darauf hin, daß die sog. Kriegs- 
lymphocytose jetzt wieder verschwunden ist, was von Wittiger®) be- 
stätigt wird. Letzterer fand allerdings oft noch leichte Lymphoeytosen 
(bis zu 30%) bei sonst Normalen. 

Mit Rücksicht auf unsere eigenen Erfahrungen über die Lympho- 
cytenwerte bei Normalen und in Übereinstimmung mit den beiden an- 
geführten Autoren nahmen wir bei unseren Untersuchungen eine normale 
Schwankungsbreite von 20—30% (Minimum bzw. Maximum) an. 

Bezüglich der Hämogrammbefunde während der eigentlichen 
Malariainfektion können wir uns kurz fassen, da sie im wesentlichen 
mit denjenigen Schillings?®) übereinstimmen und keinerlei prinzipielle 
Abweichungen von den Blutbildern bei natürlicher Malaria bieten. Es 
gab also auch hier die Blutreaktion ein durchaus gesetzmäßiges Abbild 
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des Fieberanfalls in dem regelmäßigen Ablauf der 3 Phasen: ‚Jeder 
Anfall stellt somit eine ansteigende schwere Infektion, Krisis und 
Heilung dar*).‘“ | 

In der Inkubation allmähliches Ansteigen der Krankheitserschei- 
nungen, nach dem Einsetzen der Therapie schnelles Abklingen der 
Kernverschiebung mit Übergang zu hoher, erst später lytisch absin- 
kender Lymphocytose nach kurzdauernder Monocytose. Insgesamt faßt 
Schilling!) den Malariaprozeß auf wie eine große Welle, auf welche die 
starken Gipfel der einzelnen Anfälle mit veränderter Basis aufgesetzt 
werden. | 

Was nun unsere eigenen Befunde anbetrifft, so konnte ich stündlich 
fortlaufende Blutuntersuchungen, wie sie Schilling?®) veröffentlichte, 





























Kurve 1. Mey. (Paralyse; psychiatr. Abt.). 


Erklärungen zu den Kurven. 





Mo. f von oben 
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von unten 


allerdings aus rein äußeren Gründen nicht vornehmen, da einerseits die 
betreffenden Patienten sich nur ungern häufiger am Tag oder wohl gar 
in der Nacht Blut entnehmen ließen und andererseits mir der klinische 
Betrieb nicht genügend Zeit dazu ließ (zumal ich auf der inneren Ab- 
teilung beschäftigt war und infolgedessen nicht in dauerndem Konnex 
mit den Malariapatienten stand). Immerhin gestatten die Kurven auch 
so einen genügenden Einblick in die Leukocytenreaktionen. Die ab- 
soluten Leukocytenzahlen wurden nur abgeschätzt, da sie im Durch- 
schnitt keine sehr großen Schwankungen zeigten und sich im allgemeinen 
in den Grenzen des Normalen hielten, was durch verschiedentliche 
Stichproben mit der Zählkammer bestätigt wurde. Im Anfall selbst 
zeigten sich wohl meist höhere Werte, doch nie extreme Hyperleuko- 


‚ ceytosen. Im weiteren Verlauf der Infektion trat im allgemeinen eine 


*) Zitiert nach dem Kongreßbericht. 
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mäßige Verringerung der Gesamtzahl ein (selten aber eine stärkere 
Leukopenie), und es verwischte sich dann auch der Unterschied zwischen 
Anfall und Intervall. (Man erkennt hieraus wieder die prinzipielle 
Wichtigkeit des Differentialblutbildes gegenüber dem noch heute über- 
schätzten Wert der Gesamtleukocytenzahl). 

Im ganzen wurde bei 23 Patienten das Hämogramm mehrfach be- 
stimmt, und zwar bei 9 Paralytikern, 1 Tabiker, 12 Lues cerebri-Fällen 
und einem Encephalitiker. Von diesen seien die folgenden 11 Kurven 
mitgeteilt*), welche die Hämogramme von 5 Paralytikern, 5 Hirnluikern 
und 1 Tabiker zeigen. Wir können aus Nr. 1—9 ersehen, wie die Leuko- 
cytenbewegung ein ganz getreues Abbild der Fieberbewegung ist, wie 
besonders die Kernverschiebung der Fieberkurve genau parallel geht. 


VE ll 7. 72. 73. 74 75,25. 26.27. [474 8. 15. 














E08 8688 88 888 708088 1 +7 2 3 
Kurve 2. Hack. (Paralyse; Hautklinik, später der psych. Abt. überwiesen.) 


Mit Zunahme der Anfälle wird auch im allgemeinen die Reaktion des 
Hämogramms ausgeprägter. Die Kernverschiebung (K.-V.) steigt 
meistens in der Inkubationszeit schon an und sinkt nach den Anfällen, 
in denen sie ihre Höhepunkte erreicht, im Intervall nicht auf den 
früheren Stand zurück, während umgekehrt die Lymphocytenwerte im 
Intervall über ihren früheren Stand hinausschießen, was mit Zunahme 
der Zahl der Anfälle sich noch deutlicher ausprägt. Entsprechend sinken 
dafür natürlich auch die neutrophilen Leukocyten stärker als vorher. 
An einzelnen Kurven können wir auch — trotz der Untersuchung in 
größeren Zeitintervallen — sehr schön erkennen, wie zwischen neutro- 
philer Kampfphase und Iymphocytärer Heilphase die monocytäre 
Überwindungsphase eingeschaltet ist (Kurve 1 Pat. Mey., Kurve 7 
Pat. Ry.), während sonst die Monocytenkurve der Lymphocytenkurve 


*) Bei den Kurven sind Neutro., Mo. und Ly. übereinandergeschichtet zu 
denken, wodurch Überschneidungen im allgemeinen vermieden werden und die 
Kurven an Bildhaftigkeit gewinnen. Die Werte für Neutro. sind demnach von 
unten, die für Ly. und die noch einmal gesondert eingetragenen Mo. von oben 
aus abzulesen. 
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ungefähr parallel geht. Bei den Kurven 3, 7, 9 und 10 sind ferner die 
sog. Übergangsformen besonders registriert*), und man erkennt, wie diese 
unter den Gesamtmononucleären die Überzahl haben. Diesen Befund 
konnte ich auch bei den anderen Malariafällen erheben. Die Lympho- 
cyten zeigen außer dem schon erwähnt enquantitativen Verhalten auch 
gewisse qualitative Besonderheiten. Zunächst traten während und noch 
einige Zeit nach der Behandlung stets mehr oder weniger zahlreiche 
Zellen mit eingekerbtem Kern (,‚‚Riederform‘‘) auf. Ferner zeigten die 
stets gesondert ausgezählten ‚großen‘ Lymphocyten fast regelmäßig 
schon vor der Impfung eine gewisse Vermehrung — und zwar am aus- 
gesprochendsten bei Lues-cerebri-Fällen. 


9. 6. 13. 75. 16. 17. 18. 79. 208827, 29.30,_1IE. 9. 16. 
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Kurve 3. Ko. (Paralyse; psychiatr. Abt.). 


Unter der Malariainfektion nimmt die relative Vermehrung dieser 
großen Lymphocyten meist etwas zu; außerdem traten dann in fast 
allen Fällen noch weiterhin Türcksche Reizungsformen und Plasma- 
zellen (vom Typus Marschalko) sowie vereinzelt große, zum Teil leicht 
vakuolisierte lymphocytäre Zellen mit stark verzerrtem Kern, die viel- 
leicht den von Betz bei Lues latens geschilderten Lymphoeyten ent- 
sprechen und an die ‚„Lymphoidzellen“ Pappenheims erinnerten, in 
geringer Zahl (2—6°%) auf. (Der Übersichtlichkeit halber sind auch 
letztere Zellen, da sie ja lymphocytären Ursprungs sind, mit zu den 
„großen“ Lymphocyten gerechnet.) 

Alle diese ‚„‚Reizformen‘‘ darf man wohl als Zeichen dafür auffassen, 
daß ein an sich funktioneller Reiz — hier die Malariainfektion mit 
ihren Anfällen — von einer gewissen Stärke ab formativ wirkt, wie es 
Schilling ja schon für die Linksverschiebung der Leukocyten — in An- 
lehnung an das Arndt-Schulzsche Gesetz formuliert hat. 

Die Eosinophilen sind, wenn überhaupt vorhanden, während des 
Anfalls nur sehr spärlich oder fehlen, wogegen sie im Intervall zuweilen 
etwas vermehrt sind. 


*) In den Tabellen sind in diesem Fall die Zahlen für reine Mononucleäre 
und Übergangsformen allein über der Gesamtmonocytenzahl eingetragen. 
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Während die meisten Fälle, wie bereits erwähnt, ein genaues Parallel- 
gehen von Blut- und Fieberreaktion zeigen, bieten einige doch kleine 
Besonderheiten. So sehen wir bei Fall 3, daß beim ersten Fieberanstieg 
die Blutreaktion vorausgeht und während der Höhe des Anfalls sogar 
absinkt, während sie in den späteren Anfällen mit der Fieberkurve 
zusammenfällt. Umgekehrt sehen wir bei Fall 4, daß beim letzten und 
bei Fall 8 beim 8. Anfall die Blutreaktion erst während des Fieber- 
abstiegs einsetzt. Letzterer bietet auch schon insofern etwas Besonderes, 
als die Blutreaktion, besonders die K. V., relativ gering ausgesprochen 
ist, trotz hoher Fieberreaktion. Nach dem 9. Anfall entfiebert Patient 
spontan, und man darf vielleicht annehmen, daß die gering ausgeprägte 
‘ Blutreaktion schon ein Zeichen dafür ist, daß der Organismus die 
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Kurve 4. Verk. (Paralyse; psychiatr. Abt.). 


Infektion überwindet. Überhaupt finden wir, daß rein quantitativ 
die Veränderungen im Hämogramm der Höhe des Fiebers nicht immer 
entsprechen, so daß es vorkommen kann, daß trotz hohen Fiebers 
(wie im vorhergehenden Fall) die Ausschläge im Hämogramm gering 
sind, oder aber auch der umgekehrte Fall eintritt. So würde das Blut- 
bild uns eventuell Aufschluß darüber geben können, weshalb der eine 
Patient zahlreiche Anfälle mit hohen Temperaturen ohne große Be- 
schwerden und Schädigungen übersteht, während ein anderer schon von 
geringeren Temperaturen sehr mitgenommen wird. | 

Diese kleinen Unregelmäßigkeiten sprechen jedoch nicht für eine 
von Schur?2) geäußerte Ansicht über das Wesen der Fieberreaktion. 
Schur will bei seinen Untersuchungen an Malariaimpflingen keine 
Kongruenz zwischen Blut- und Fieberreaktionen gefunden haben. 
Unserer Ansicht nach kann es sich dabei nur um das geringe Ante- 
oder Postponieren des Blutbildes, wie wir es oben bei den zwei Fällen 
schilderten, und wie es schon von Schilling?®) bezüglich der K.V. an- 
gegeben wurde, gehandelt haben. Dabei bleibt aber doch der Rhythmus 
im Blutbild genau wie beim Fieber bestehen, und außerdem zeigen 
diese Kurven bei den anderen Anfällen wieder das gesetzmäßige Ver- 
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halten. Schur gibt ferner an, daß er in Blutausstrichen und im dicken 
Tropfen stets die mannigfachsten Entwicklungsformen der Malaria- 
parasiten fand. Diese Beobachtung ist an sich gar nichts Neues. Sie 
wird von fast allen Malariaforschern angeführt, so unter anderem von 
Doerr und Kirschner:®), Mayer’), Nocht, Schilling®), Dattner und K auders?#), 
und auch von uns bestätigt. Es ist aber wohl kaum angängig, wenn 
Schur hieraus schließt, daß die Fieberreaktion mit dem Entwicklungs- 
zyklus der Plasmodien gar nichts zu tun habe, sondern der regelmäßige 
Rhythmus nur durch ein gewisses Refraktärstadium des Temperatur- 
zentrums zustande käme. Ich möchte im Gegenteil auf die Ansicht 
von Datiner und Kauders verweisen, die sie mit Bezugnahme auf Doerr 
und Kirschner in ihrer Studie über Impfmalaria?!) geäußert haben. Sie 
geben an, daß trotz der Poly- "NM W560 WB 9 20 M 22. 23.24 
morphie der Plasmodien doch eine 
ganz bestimmte Parasitenform vor- 
herrsche und nehmen an, daß zwar 
verschiedene Reifungsformen von 
Parasiten nach der Impfung die 
Blutbahn betreten, daß es aber 
wohl zur vorwiegenden Weiter- 
vermehrung nur ganz bestimmter 
Formen kommen werde. Dadurch 
erkläre sich auch das plötzliche #5” ° 890 818 878 3 
Auftreten einer Tertiana duplex Kurve. Ku. (L. cerebri; psychiatr. Abt.). 
z.B. bei einer bisherigen reinen 

Tertiana, wie überhaupt alle Unregelmäßigkeiten im Fieberverlauf, 
die ja bei der Impfmalaria die Regel sind und übrigens auch 
gegen ein Refraktärstadium im Sinne Schurs sprechen. In diesen 
Fällen würden eben jüngere und wahrscheinlich auch numerisch 
schwächer vertretene Parasitengenerationen, die zugleich mit der 


25.7-13.V. 20. 
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‚älteren die Blutbahn nach der Impfung betreten haben, sich im Laufe 


der Zeit weiter entwickeln und nun von einer gewissen Stärke ab 
(sozusagen nach ihrer eigenen Inkubation) unabhängig von der älteren 
Reifungsgeneration Tertianfieberanfälle auslösen, die durch Interferenz 
mit der älteren Tertianageneration den unregelmäßigen Fiebertypus 
verursachen. Nach unseren eigenen Beobachtungen müssen wir uns 
dieser Ansicht voll und ganz anschließen. (Die nicht hier näher an- 
geführten 12 Fälle, bei denen nur Stichproben während der Anfälle 
bzw. im Intervall entnommen wurden, ließen alle dasselbe Verhältnis 
zwischen Blut- und Fieberreaktion erkennen). 

Auch für die Frage der Inkubation ist die angezogene Erklärung 
neben den Faktoren von Zahl und Virulenz der eingebrachten Keime 
sowie der persönlichen Empfänglichkeit des Patienten von großer Be- 
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2. deutung. Datiner und 
Kauders?) haben hier- 
über eingehende Versuche 
angestellt, und es sei des- 
halb auf deren Arbeit be- 
sonders verwiesen, in der 
auch die ganze einschlä- 
gige Literatur berücksich- 
tigt ist. Die interessanten 
r Studien von Mühlens und 
Bars + ra 0, 008, 0080 A ,4. R * _ Kirschbaum?>) finden dort 
Kurve 6. Birk. (L. cerebri; Hautklinik.) r 
ebenfalls Erwähnung. 
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An der hiesigen psychiatrischen Abteilung wurde seit November 1923 
im allgemeinen mit einem Tertianastamm der Hamburger psychiatrischen 
Abteilung von Patient zu Patient geimpft, und zwar meist subeutan in einer 
Menge von 3—5 cem. Unsere eigenen Erfahrungen über die Inkubation 
bei diesem Stamm sind an folgenden 63 Fällen zusammengestellt. 


Hamburger Stamm: 63 Fälle. 









































Tage: 56 7 s/ en Ju) n| : 2-8 Wochen | 
Nor | 14-19 | 0-21 | 
\ 
Insgesamt. . . ‚| 10 8 | 4 10 | 8 5 3 2 7 1) = 
Be a 7\a|a a | De 
Lues cerebri. . .| 1 2 1 2 | 2 1 0 1 1 0 0 
N ı ı | 2 | 00) 19 20a To ee 08 120 


In dieser Tabelle zeigt die Inkubation Schwankungen von 5 Tagen bis 
zu 3 Wochen, in einem Falle sogar über 5 Wochen. Bei der Mehrzahl 
überschreitet sie jedoch nicht zwei Wochen (50 Fäle gegenüber 13 Fällen 
mit einer Inkubation von über 2—5 Wochen). 

Bei ersteren läßt sich ein Maximum der Fälle sowohl am 5. bis 7. 
als am 9. bis 10. Tage erkennen (je 18 Fälle). 

Es zeigt sich nun, daß sowohl die kürzesten als auch die längsten 
Inkubationszeiten sich fast ausschließlich bei Paralytikern finden, 
während 11 Luiker und 8 Tabiker keine extremen Abweichungen bieten. 
Dies steht im Einklang mit der Annahme der meisten Autoren [Meggen- 
dorfer?®), Dattner?®), Dattiner und Kauders?!), Gerstmann?) u.a. m.], 
daß sich Unregelmäßigkeiten in der Inkubation und im Fieberverlauf 
besonders bei Paralytikern als Ausdruck eines minderwertigen Reaktions- 
vermögens fänden. 

Ich habe deshalb auch das Verhältnis von Fällen mit typischem 
Fieberverlauf und solchen mit ganz unregelmäßiger Quotidiana zur 
Paralyse bzw. L. cerebri untersucht. 


| 
| 
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| Insgesamt | Paral. | Tabes | Lues cer. 
merbiana a) typisch . . ...... 6 3 0 3 
! b) etwas atypisch 5 5 0 0 
. Unregelmäßige Quotidiana 52 36 8 8 





Doch zeigt diese Zusammenstellung, wenigstens bei dem hier in 

« Frage kommenden Hamburger Stamm, nicht eine derart eklatante 

Differenz zwischen L.c. und P.p. wie bei der Inkubation. 

| Ganz allgemein machten wir die Erfahrung, daß bei den ersten 
Impfungen mit dem frischen Stamm relativ häufig reines Tertianfieber 

auftrat, daß aber mit der Zunahme der Menschpassage der reine Typ 

. sich verwischte und schließlich nur noch ganz unregelmäßiges Quotidian- 

 fieber vorkam. | 

8.7. 73. 
SrErTT 


ne 
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& 2 W347 888 81+ 28+8 22 927 2 
Kurve 7. Rys. (Lues cerebri [+ Schizophrenie]; psychiatr. Abt.) 


Auch konnten wir uns nicht von der mangelhaften Fieberreaktion 
der Paralytiker, soweit die Höhe des Fiebers in Betracht kommt, über- 
| zeugen, wie sie von den oben erwähnten Forschern behauptet wird. 
| 
i 





Im allgemeinen zeigten unsere Paralytiker, wenn erst einmal typische 
Anfälle auftraten, ebenso hohe Temperaturanstiege von über 39° bis 
| 41° wie die Patienten mit L. cerebri. 

Die Unregelmäßigkeit im Fieberrhythmus scheint mir doch eher im 
| Wesen der Impfmalaria überhaupt zu liegen, indem hierbei durch den 
‚ unnatürlichen Infektionsmodus der subeutanen oder intravenösen Injek- 
tion mit Ausschaltung der natürlichen Mückenpassage, also die einseitige 
Menschpassage — ganz andere Verhältnisse geschaffen werden, und die 
, oben zitierten Erwägungen von Dattner und Kauders in Frage kommen. 
Gerade die Ausschaltung der rein geschlechtlichen Generation im 
Anopheles erklärt wohl auch die Gametenarmut [Doerr und K irschner?®)] 





I 
| 





, und damit die relative Gutartigkeit der Impfmalaria gegenüber der 


natürlichen Malaria (Wagner v. Jauregg, Gerstmann, Dattner, Dattner und 
Kauders, Weygandt, Mühlens und Kirschbaum u. a.). 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 18 
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So erklärt ja Biedl die Inkubation bei letzterer durch den Zeitraum 
bedingt, den eine bzw. mehrere Gametengenerationen zum Heranreifen 
brauchen, da hier ja nur G@ameten übertragen werden. Anders bei der 
Impfmalaria, wobei schizontenhaltiges Blut vom malariakranken 
Menschen übertragen wird, in dem nur wenig Gameten vorhanden sind. 
Hier darf man wohl annehmen, daß in der Inkubation sich zunächst 
eine Parasitengeneration gegen die Abwehrkräfte des Organismus über- 
haupt durchsetzen muß, während numerisch schwächere vielleicht zu- 
grunde gehen, und daß dann die siegreichen Schizonten sich erst soweit 
vermehren müssen, bis ihre Zahl einen genügenden Reiz auf den all- 
gemeinen Organismus und besonders das Temperaturzentrum ausübt, 
der zu den typischen Anfällen führt. 
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Kurve 8. Sonn. (L. cerebri; Hautklinik) spontane Entfieberung. 
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Die häufig vorhergehenden subfebrilen Temperaturen wären dann 
so zu verstehen, daß die Generation noch nicht zahlreich genug ist, 
um schon Anfälle hervorzurufen. Eine Schwierigkeit zum Verständnis 
liegt allerdings darin, daß der Parasitennachweis nur selten vor dem 
ersten Anfall, also auch nicht während der vorausgehenden subfebrilen 
Temperaturen gelingt, doch läßt sich dies rein rechnerisch evtl. begreifen, 
wenn man bedenkt, daß beim ersten Anfall die Parasiten im Ausstrich 
nie besonders zahlreich sind, die vorhargehende Generation aber nur im 
Durchschnitt etwa 1/,, davon beträgt, so daß man demnach im Aus- 
strich oder dicken Tropfen keine Parasiten finden wird. 

Immerhin gelang es auch mir, in einigen wenigen Fällen noch vor 
dem Ausbruch der Anfälle Plasmodien nachzuweisen. 

Besonders interessant ist hier der Fall mit einer über fünfwöchigen 
Inkubation (Tab. 2, 19). Es handelt sich um eine Paralytikerin, die am 
21. Inkubationstage leichte Temperatur bis 38° hatte, sonst aber fieber- 
los blieb, so daß nach 4 Wochen eine zweite Impfung vorgenommen 
wurde. Außer leichter Temperatur zwei Tage später trat im übrigen 
kein Fieber ein, so daß schließlich am 36. Tage eine 3. Impfung statt- 











' tikerin (Tab. 2, 12) nach 17 Tagen, 
; bei der dann 4 Tage später An- 
. fälle auftraten. Im zweiten Falle 
wurde eine Patientin mit L. cerebri 
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‚fand und nun vom folgenden Tage an typische Anfälle einsetzten. 
, Hier gelang mehrmals in der Inkubationszeit der Nachweis von 
allerdings nur spärlichen Plasmodien im dieken Tropfen. 


Bemerkenswert ist noch, daß bei der Patientin, die äußerst schwer 


| erkrankt war, schon in der Inkubation eine glänzende Remission ein- 
. setzte, die bis jetzt angehalten hat. Diese letztere Beobachtung dürfte 


mit dafür sprechen, daß das Fieber „„m TREUE p 2 
nicht das allein Ausschlaggebende 
an der Malariatherapie ist! 

Eine zweite Impfung wurde 
weiterhin noch in zwei Fällen vor- 
genommen; so bei einer Paraly- 














(Tab. 1: 15) nach 15 Tagen zZuUmM #57 2212 89 7 


zweiten Male geimpft, und hier Kurve 9. Bec. (L. cerebri; psych. Abt.) 


_ setzten vom folgenden Tage ab 


 tielle, vorübergehende Selbst- 


” 


u 


u 





Anfälle ein. Es scheint sich demnach die Inkubation bei wiederholten 
Impfungen zu verkürzen. 

In unserem mitgeteilten Kurvenmaterial findet sich unter den fünf 
Paralytikern einer (Kurve 4, Verh.) mit einer Inkubationsdauer von 
20 Tagen. Dieser Patient zeigte am 8. Inkubationstage einen klinisch 
und hämatologisch typischen Fieberanfall, der aber vereinzelt blieb, 
so daß man wohl eine par- „m 19 200g 


immunisierung annehmen 
kann. Daß letztere keine 
vollständige und dauernde 
war, zeigt im Blutbild schon 
das Konstantbleiben bzw. 
die leichte Zunahme der im 
Anfall angestiegenen K.V. 
und die bleibende Mononu- 
cleose als Zeichen, daß trotz 7 ehr 

wieder normal gewordener Kurve 10. Sta. (Tabes; psychiatr. Abt.) 
Temperatur im Organismus 

weiter ein starker Reiz wirksam ist. Eserweist sich auch hierbei das Hämo- 
gramm und besonders das Verhalten der K. V. wieder als das feinere Rea- 
genzgegenüberder Fieberkurve. Inder Tat setzen dann auch nach weiteren 
12 Tagen regelmäßige Anfälle ein. Im Blutausstrich waren übrigens wäh- 
rend des ersten einzelnen Anfalls keine Plasmodien nachweisbar. 


18* 
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Ein derartiger vereinzelter Anfall mitten in der Inkubation zeigte 
sich weiterhin noch bei einem Fall von Lues cerebri am 4. Tage, doch 
fehlt hier die Hämogrammbestimmung. 

Im Gegensatz zu den beiden Fällen mit vereinzeltem regelrechten 
Anfall zeigt Kurve 10 das Hämogramm bei den oben erwähnten pro- 
dromalen Temperaturbewegungen. Hier finden sich zwar dieselben 
Reaktionserscheinungen, doch sinkt nach dem Temperaturabstieg auch 
die K.V. stärker ab als Zeichen eines weniger intensiv nachwirkenden 
Prozesses. 

Alle diese Beobachtungen beziehen sich auf Infektion mit dem 
Hamburger Stamm. 

Seit Anfang 1924 wurde auch in der hiesigen Hautklinik (Prof. 
Dr. Bering) die Malariabehandlung der L. cerebri eingeführt und hierzu 
ein Stamm der Wiener Klinik benutzt. Von diesem Stamm standen mir 
10 Impflinge zur Verfügung, von denen ich ebenfalls die Inkubations- 
zeiten und den Fieberverlauf in folgenden beiden Tabellen zusammen- 
gestellt habe. 


Wiener Stamm: 10 Fälle. 























Inkubation. 

Tage | 2 | + B | wu | 2 
Insgesamt 2 2). Me 3 2 1 | 3 1 
Dasrklyser 15). Piuiae 1 2 1 0 1 
Tmes;serebri .;», sus cueme 2 0 0 | 3 0 

i | PP: | Lues cer. | Insgesamt 

| 

Tertiana (etwas atypisch ..... 2 5 7 
Unregelmäßige Quotidiana . . .. .- 2 1 3 


Die Verhältnisse liegen hier kaum wesentlich anders als beim Ham- 
burger Stamm, doch kommt relativ häufiger ein, wenn auch leicht 
atypisches Tertianfieber vor, und außerdem zeigt sich eine Neigung zu 
kürzeren Inkubationszeiten. Es sei aber bemerkt, daß es sich hierbei 
größtenteils um intravenöse Überimpfung handelt. Auch ist die Be- 
obachtungsreihe zu klein, um bindende Schlüsse zu ziehen. Die längste 
Inkubationszeit (wie auch abnorm kurze) findet sich wieder bei einem 
Paralytiker, doch überschreitet sie nicht die normale Grenze. 

Besonders auffällig ist aber die kurze Inkubation bei 2 L. ceribri- 
Fällen, die gleichzeitig und vom selben Patienten geimpft waren und 
beide vom nächsten Tage ab typische Anfälle mit Schüttelfrost be- 
kamen. Beide zeigten am Tage der Impfung bereits erhöhte Temperatur 
(etwas über 38°), die wohl, wie alle kurz nach der Impfung häufig auf- 
tretenden Temperatursteigerungen als unspezifische Reaktion auf den 
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Reiz der parenteralen Eiweiß- bzw. Blutzufuhr aufzufassen ist. Am 


‚ folgenden Tage waren aber bereits mit dem Anfall auch Plasmodien im 


Blut bei beiden nachweisbar. Der eine von ihnen hatte im Felde eine 


| Tropica-Infektion durchgemacht und mehrfache Rezidive erlitten 
‘ (zuletzt 1920). Trotzdem waren im Blutbild nie Tropicaformen nach- 
. weisbar. (Der andere zeigte, im Gegensatz zu den sonst — wie schon 


; eingangs erwähnt — nie sehr hohen absoluten Werten, starke Hyper- 


leukocytose und auffallend viel große, etwas blasige Lymphocyten.) 
Wie aus dem Obigen hervorgeht, überimpften wir stets Tertiana, 


_ deren Plasmodien während der Anfallszeit auch immer reichlich vor- 


handen waren. Nur ganz vereinzelt gelang der Nachweis erst beim 
2. und 3. Anfall. Gameten waren recht selten; andere Parasitenformen 
traten in keinem einzigen Falle auf. 

Eine Abschwächung des Virus war in nennenswertem Maße und vor 


. allem in etwa irgendeiner gesetzmäßigen Form nicht zu konstatieren, 
‚ eher eine Steigerung (Malaria duplex!). 


Schüffnertüpfelung der roten Blutkörperchen fand sich meist in 


 mäßigem Grade; weiterhin stets anämische Veränderungen (erniedrigter 


_ Hb.-Gehalt, Polychromasie und basophile Punktierung), die mit den 


 Anfällen zunahmen und noch bis weit in die Rekonvalescenz hinein 


nachweisbar waren. 


Die einzelnen Anfälle traten meist am Tage oder auch gegen Abend, 


‚selten nachts ein. 


Mehrfach konnten wir einen Herpes labialis beobachten, und in allen 
Fällen trat ein leichter Ikterus auf (vermehrter Urobilinogengehalt im 


‚ Urin, doch ohne nennenswerte Schwellung oder Druckempfindlichkeit 


der Leber). 

Stärkere Milztumoren haben wir nicht beobachtet. 

Die Chininbehandlung wurde nach 8S—12 Anfällen begonnen und 
zwar 10 g in kleinen Dosen über 4 Wochen verteilt in Anlehnung an 
die Nochtschen Vorschriften nach dem Schema der HamburgerPsychiatr. 
Klinik: 3 Tage 2 mal 0,5, 4 Tage lmal 0,5, 7 Tage Pause, 6 Tage 


Imal 0,5, 6 Tage Pause, 4 Tage lmal 0,5 [vgl. Weygandt*°)]. 


Mit wenigen Ausnahmen trat nach der ersten Tagesgabe am nächsten 
Tage noch ein Anfall, vereinzelt auch noch ein zweiter auf. Plasmodien 
waren ebenfalls häufig noch mehrere Tage nach Beginn der Chinin- 


behandlung, wenigstens als degenerierte sog. „Chininformen“ (V. Schilling) 


nachweisbar. Eigentliche Rezidive haben wir bei dieser Behandlung aber 


' in keinem Falle erlebt. Bei einem von den 23 Patienten, deren Hämo- 


‚ gramm untersucht wurde, trat 11 Tage nach dem letzten Anfall (also 
während der ersten Pause in der Chininkur!) noch eine Temperatur- 
Steigerung bis 39° auf, während vor- und nachher die Temperatur 


normal blieb. Am vorhergehenden Tage war zufällig das Blut im 
N 
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'Tabelle 5. Paralyse 
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Hämogramm 
Name Datum 
Eo. | My. | Ju. | St. | Se. | Gr. | Kl. | Ly. | Mo. 
1. v. Ei. 118: 1 0 2 10 70 8 6 14 
18. III. 1 0) 0 15 50 8 17 25 
2. Selb. BELLE 1 0 2 3 62 10 14 
18. HI. 9 0 0 10 36 12 19 3 
8. Verh. 521% 2 0 0 10 58 10 12 20. 
10V 2 0 0 5 55 5 29 34 
4. Schm. 29. II. 1 2 4 18 41 8 6 14 
11.1V; 7 0 0 12 30 16 24 40 
5. Mey. IV: 0 0 0 15 7 1 5 6 
Bess WE + 0 5 10 42 5 27 32 
4/3 
6. Ko. 5. VIILI 1 0 3 11 59 4 15 19 
10.18 3 0 1 12 55 4 18 22 
7. Ha. DENN: + 0 0 14 55 6 12 18 
15. VI. 3 0 1 6 52 7 21 28 
8. Quad. 8 V. 4 0 4 23 50 2 12 14 
BEXTI 6 0 1 7 52 6 22 28 
9. Go. PRDFNVIILı 72 0 1 10 57 1 20 21 
2/11 
lex, 1 0 1 7 87 5 36 41 
10. Heil. 2, VIILI 2 0 2 8 65 5 14 19 
2A: X, 1 1 6 20 42 8 15 23 
11. Tönn. 1691X. 2 0 2 15 59 2 12 14 
29.X. 2 0 2 32 30 10 12 22 
12. Her. 16,71X% 7 0 1 6 54 2 23 25 
29.X, 0 i fl 27 48 5 8 13 
13. Stei. BER. 1 0 0 9 65 3 17 20 
4/11 
29. X. 1 0 2 12 29 il 30 41 
29. 0,5 3 22 36 16 3 | 16 19 
15. Bie. 16. IV. 2 0 0 6 40 12 | 30 42 
9..X. 0 0 1 7 58 8 23: sl 





(vor und nach der Impfung). 
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Liquor 
‚. Datum Klinische Bemerkungen 
| NA. | Iy. | HR. | Goldsol-Reakt. | WaR. 
# vI +++ 
sl. I. ++ 204 + 10—1280 0,1 | Paralyse 
Remission 
v—VI 
5. II. + 90 Fr 10—1280 0 Paralyse 
vV—VI Psychisch gute Remission 
eb. IX ++ 60 8 20—1280 0 Tabische Symptome 
IV—V + 
8. III. ++ ++ a 10—820 0,1 Paralyse 
IV—V +++ 
12V; - 9 8 10—160 0,1 Vollremission 
: IV +++ 
526. II. ++ 34 + 40—640 0,1 Paralyse 
Remission 
VI +++ 
1. V. er 70 % 10—640 0,1 | Paralyse + Schizophrenie 
2, L.P. verweigert. Wegen Schizophrenie nach Grafenberg. 
vv I Hr 
15... VII. + 79 + 10—640 0,1 Paralyse 
++ 
24. IX. ++ Blutiger Liquor! 0,1 Mäßige Remission 
vV—VI +++ 
2.V. ++ 62 > 10—160 0,1 | Paralyse 
IV Fr 
1. VIII. + 49 0 10—640 0,1 Vollremission 
V kl. K. 
8 V. ++ 53 + 20—640 0,3 Paralyse 
| v—VvI ur 
8. vr.| + ? 0 10-320 0,1. | Vollremission 
/ VL +++ 
‚22, VII. + 84 0 10—1280 0,1 Paralyse (incipiens) 
Vyı +++ 
IX. ++ | il 0 10—320 0,1 Remission 
vi +++ 
90.VIIL.| ++ | Blutiger Liquor! 10—1280 0,1 | Paralyse 
| vV—VI Ar 
A are et 0 10—640 0,1 | Paralyse 
UL-IV VE £r 
DANXT. + 14 0 10—80 0,2 Keine Besserung 
V—VI 
EEE Blutig! 10—1280 0 Paralyse 
Exitus vor 2. L.P. Keine wesentliche Besserung 
vI +++ 
Ber ihtit). 16 0 10—2500 0,1 | Paralyse 
iM + 
24. XI. Fr 23 0 10—160 0,1 Remission 
| $ V—VI A 
ESIx.ı ++ 10 0 10—1280 0,1 | Paralyse + Schizophrenie 
| v—Yl + Ungebessert. Blut: 
2 Pe 68 0 10—1280 0,2 | Plasmod. +++; fieberfrei 
Vor der Malariakur nicht untersucht! Taboparalyse 
v ++ 
18. VI. ++ 34 ? 10— 320 0,1 Keine Besserung 
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dicken Tropfen untersucht und Plasmodien nachweisbar (während sie 
sich vor- und nachher nicht mehr fanden). Das gleichzeitig mit dem 
dicken Tropfen angefertigte Hämogramm zeigt schon die typische 
Reaktion, wie aus Kurve 11 hervorgeht. 

In zwei Fällen trat spontane Entfieberung ein, einmal bei Hamb. St. 
bei einer Paralytikerin und einmal beim Wiener Stamm bei dem schon 
oben erwähnten Hirnluiker (Kurve 8, Sonn.). Bei dem letzteren ist 
im Hämogramm sehr schön das allmähliche Abklingen der Reaktion 


Tabelle 6. Lues cerebri (vor und nach der Impfung). 
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zu erkennen. Bei einem zweiten Impfling des Hamburger Stammes trat 
spontan ein Rückgang der Anfälle in subfebrilen Temperaturbewegungen 
ein. Bei allen dreien ‘wurde selbstverständlich eine Chininkur an- 
geschlossen. 

Bei allen 23 Fällen tritt nach der Chinindarreichung ein alsbaldiges 
Absinken der neutrophilen Reaktion, insbesondere der K. V. sowie eine 
kräftige Monolymphocytose bzw. später reine Lymphocytoseein. Letztere 
hält meist noch wochenlang nach der Entfieberung an und nimmt 
erst ganz allmählich ab. Diese Befunde gehen auch aus sämtlichen an- 

‚geführten Kurven hervor und stehen im gs4r 6 N 9 
Einklang mit den eingangs angezogenen 
Beobachtungen V. Schillings?°). 

Während nun aber bei der L. cerebri 
der definitive Lymphocytenstand am 
Ende der Rekonvalescenz wieder den un- sr, 
gefähren Anfangswert vor der Kur er- 
reicht oder auch niedriger wird, tritt bei 
den Paralytikern, die eine Remission be- 
kommen, nicht mehr der Status quo ante B 
ein, sondern der definitive Lymphocyten- 57 —>an > Ferm 7 
wert ist nunmehr dem bei LL. cerebri ange- Kurve ll. 
nähert. Esschlägtalso dieursprünglich vor- nt 
handen gewesene Lymphopenie in eine Lymphocytose oder zum mindesten 
in normale Werte um. ‚‚Diese Wirkung kann man wohl nicht mit der 
gewöhnlichen postinfektiösen Lymphocytose gleichsetzen ; es macht viel- 
mehr den Eindruck, als ob durch die interkurrente Malariainfektion 
die Relation zwischen Virus und Organismus einen Anstoß erfahren hat, 
derart, daß nunmehr der Paralytiker mehr wie ein gewähnlicher Spät- 
luiker reagiert [wie es ähnlich O. Fischer!) und Pötzl!2) auf Grund - 
ihrer Liquorstudien formulierten ]‘“ *). 

Um dieses Verhalten noch näher zu studieren, sind in den Tab. 5 
und 6 die Blutbefunde von 15 Paralytikern mitsamt den Liquorbefunden 
(soweit solche vorhanden) und einigen klinischen Bemerkungen und zum 
Vergleich die Hämogramme von 11 Lues cerebri-Fällen zusammen: 
gestellt. Aus diesen Tabellen geht das oben geschilderte Verhalten des 
Paralytikerblutbildes mit größter Deutlichkeit hervor; vor allem er- 
kennt man auch, wie bei den nicht oder nur wenig gebesserten Fällen 
keine wesentliche Lymphocytose nach der Behandlung bestehen bleibt. 

Die klinischen und sereologischen Erfolge der Malariatherapie hier 
zu erörtern würde über den Rahmen dieser Arbeit hinausgehen. Er- 
wähnt sei nur, daß unsere Resultate mit den von den Hamburger, 
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*) Vgl. Skalweit, Luetinreaktion und Hämogramm bei Impfmalaria. Münch. 
med. Wochenschr. 1925, Nr. 19. 
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Wiener und anderen Kliniken mitgeteilten, im wesentlichen überein- 
stimmen. 

Betrachten wir am Schluß noch einmal die Hämogrammbewegungen 
vor, während und nach der Behandlung, so sehen wir, wie sich bei den 
Paralytikern, entsprechend der Lymphopenie am Anfang, der Lympho- 
cytenspiegel im Durchschnitt niedriger hält als bei der Lues cerebri, 
daß also die neutrophile Reaktion — insbesondere die K.V. — sehr 
stark ausgesprochen ist. Im Verlauf der Infektion werden dann die 
Ausschläge der Lymphocyten meist stärker, und die Blutbildlage ver- 
schiebt sich im ganzen oft mehr zu ihren Gunsten.‘ Bei der L. cerebri 
kann man vielleicht zunächst eine absteigende Linie der Lymphocyten 
feststellen, die im weiteren Verlauf wieder ansteigt. 

Auf diese große ‚„Grundlinie‘‘ [oder ‚Welle‘, wie sich Schilling*) 
ausdrückt] erscheinen dann die Einzelschwankungen parallel den 
Fieberattacken gewissermaßen aufgesetzt. 

Der eine Encephalitisfall, der sich unter dem von mir untersuchten 
Material befindet, zeigt in seinem Hämogramm keinerlei wesentliche 
Abweichung von dem Verhalten wie bei der Lues cerebri. 

Herrn Dr. Baumann und Herrn Prof. Dr. Bering bin ich für freund- 
liche Überlassung des Krankenmaterials zu Dank verpflichtet. 
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Ist es berechtigt, im Rahmen der hämorrhagischen Diathesen 
eine „Purpura dysovarica“ als selbständiges Krankheitsbild 
anzunehmen? 


Kastrationsversuche mit Ovarialbestrahlungen beim chronischen Werlhof. 


Von 
G. Nagy, 


Assistent der Klinik. 
(Eingegangen am 6. Juli 1925.) 


Es ist eine zwar nicht unbekannte, jedoch nicht gehörig gewürdigte 
Beobachtung, daß die sich auf Jahre hinziehenden Formen der hämor- 
rhagischen Diathesen — welche gerade wegen dieser ihrer Verhaltung 
„Konstitutionelle Purpura‘“ oder „Pseudohämophilie‘“ genannt werden — 
in ihren Manifestationen in einem engen Verhältnis zu der Tätigkeit des 
weiblichen Eierstocks stehen. Die verschiedenen Arten der Blutungen 
gruppieren sich regelmäßig um eine Menstruation, woraus ein periodisch 
an- und abschwellender Krankheitsverlauf entsteht: Die ersten An- 
zeichen der Diathese lassen sich meistens um die Zeit der Pubertät wahr. 
nehmen, und sie verschwinden dagegen bei einer eventuellen Schwanger- 
schaft. Die leichteren Formen der Krankheit äußern sich bald in einer 
„Vvikariierenden Epistaxis“, bald in anderen Schleimhautblutungen, bald 
nur in einer langwierigen, schwer stillbaren Periode, so daß die Mehrzahl} 
der Kranken zuerst den Frauenarzt konsultiert. 

Außer Hayem, Ch. Ehrenberg!), Gragert?) usw. teilen auch die be. 
kannten Kenner des Themas, Frank und Kaznelson, ähnliche Fälle mit, 
jedoch halten die beiden letztgenannten Autoren diesen Zusammenhang 
mehr für einen scheinbaren als in das Wesen greifenden. Nach Frank?) 
ist die Grundkrankheit die „essentielle Thrombopenie‘, eine ‚„Mega- 
kariotoxikose‘“‘, welche die Diathese bildet, die durch den vasoparaly- 
tischen Effekt der Ovarien zur Zeit der Menstruation als Krankheit 
explodiert. Auf Grund der Thrombopenie reiht Frank fast alle Varianten 
der hämorrhagischen Diathesen, außer der Hämophilie und dem Skorbut, 
in eine Gruppe ein, in welcher infolgedessen die harmlose Purpura 
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simplex und der oft durch das ganze Leben gehende, chronische Werlhof 
nebeneinander geraten. 

Es ist bekannt, daß die französische Literatur der deutschen Ein- 
teilung der hämorrhagischen Diathesen oft vorwirft, die Erfahrungen 


am Krankenbett nicht genügend berücksichtigt zu haben. Der Grund 


dieses Zwiespaltes liegt darin, daß die alte von Immermann, Littent) usw. 
vertretene unitaristische Auffassung durch einen modernen, die Thrombo- 
penie in den Vordergrund stellenden Unitarismus ersetzt wurde. Litten 
schreibt in 1903, daß ‚‚es sich bei den einzelnen Purpuraerkrankungen 
nicht um essentielle Unterschiede, sondern lediglich um gleiche, nur 
graduell verschiedene, d.h. auf der Intensität beruhende Erkrankungen 
handle“. Heutzutage, natürlich abgesehen von den Krankheiten, bei 
welchen die Hautblutungen eine bloß symptomatische Bedeutung haben, 
wie Sepsis, Typhus usw., unterscheidet man: thrombopenische und 
athrombopenische, resp. thrombolytische und angiopathische Purpura. 
Wenn wir aber diese Einteilung näher betrachten, so stellt sich heraus, 
daß mit Ausnahme von einigen spärlichen Fällen, welche von Frank 
und Glanzmann ‚Purpura anaphilaktoides‘‘ genannt werden, sozusagen 
alle Fälle von Morbus maculosus thrombopenisch sind. Es handelt sich 
also unter ihnen im Sinne Franks ‚nicht um essentielle Unterschiede“. 

Was wäre das anderes als ein gemäßigter Unitarismus ? 

In einer meiner vorigen Arbeiten wies ich auf die Möglichkeit hin, 
daß bei den Purpuraerkrankungen*) die Thrombopenie auch auf einem 
sekundären Wege zustandekommen kann. Die nur wenige Stunden 
lebenden Thromboeyten thrombotisieren nach ihrer physiologischen Mis- 
sion das lädierte Capillarsystem und zerfallen in den Petechien. Ein 
jedes ausgedehnte Purpuraexanthem, das eruptionsartig ausbricht, ver- 
braucht die Plättchen vollständig, hingegen läßt eine jede Blutung, auch 
falls sie weit auf der Körperoberfläche verbreitet ist, wenn sie schubweise 
geschieht, die Thrombocytenzahl unberührt oder vermindert sie nur 
temporär. Bei der sog. ‚Purpura anaphylaktoides‘“ ist die eigentliche 
Extravasation viel geringer, dementsprechend findet man keine Thrombo- 
penie, während hingegen die explosionsartig auftretende Salvarsan- usw. 
Purpura in den nächsten Tagen ein volles Schwinden der Thrombocyten 
verursacht. Nach Aufhören der Blutungen beginnt die Plättchenzahl 
zu steigen, entweder krisenartig (zu welchem sich auch eine posthämor- 
rhagische Leukocytose gesellt) oder stufenweise, besonders bei invete- 
rierten Fällen, wo das Knochenmark wegen seiner größeren Inanspruch- 
nahme die Reaktionsfähigkeit größtenteils einbüßt, so daß auch die 
Leukocytose ausbleibt. Oft sieht man die Haut der Kranken noch mit 
teils schon vergilbenden Petechien bedeckt, und man findet eine schon 


*) Nagy, Zeitschr. f. klin. Med. 100, 630. 
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normale Plättchenzahl. Ein anderes Mal sind schon alle Blutflecken ver- 
schwunden, und doch sind im Blutstrich kaum einige Tausend von 
Plättchen zusammenzuzählen. Die individuellen Unterschiede sind hier 
ebenso bedeutend, wie in allen Reaktionen des Knochenmarks. In 
chronischen Fällen, wegen des beständig wiederkehrenden Verfalls der 
Thrombocyten, können wir nur nach größeren Intervallen eine mäßige 
Vermehrung derselben nachweisen. 

Der Ausfall des E.S. (Endothelsymptoms) geht mit der Intensität 
der Hämorrhagien parallel, ihre Positivität ist nur von dem momentanen 
Zustand der Capillaren abhängig. In den allerersten Stadien der Krank- 
heit, wo die Blutungen noch frisch sind und die Peripherie frei von 
Plättchen ist, sind E.S. und Klopfversuch regelmäßig positiv. Dem- 
gegenüber finden wir dieselben Phänomene nach dem Abklingen der 
Blutungsattacke schon negativ, in einer Zeit, wo die Thrombocyten wegen 
des schlechteren Regenerationsvermögens in ihrer Zahl kaum eine 
nennenswerte Steigerung aufweisen. Parallel mit der Plättchenzahl 
ändert sich die Retraktibilität, die Blutungszeit dagegen ist eine Resul- 
tante des kombinierten Einflusses der Angiopathie und der Thrombo- 
penie. 

Auf Grund des oben Angeführten halten wir den Thrombopeniebegriff 
nicht für geeignet, mit ihm in das mehrdeutige Syndrom des Morbus 
Werlhofii Klarheit zu schaffen, was um so mehr bedauernswert ist, da 
die Frage der Klassifikation sowohl in therapeutischer als auch in prog- 
nostischer Hinsicht von ausschlaggebender Wichtigkeit wäre. Während 
nämlich die chronische Purpura ein ernstes, schweres Krankheitsbild 
darstellt, zu dessen Ausheilung auch die Gefahr einer schweren Operation 
(Splenektomie) berechtigt erscheint, sind die akuten, zwar ‚„thrombo- 
penischen‘‘ Formen in ihren reinen Typen gutartige Erscheinungen, 
welche nach Litten ‚fast niemals letal enden‘, also bei ihnen das Risiko 
solchen Eingriffes auf das Spiel zu setzen (wie es schon mehrmals vor- 
kam), widerspricht dem höchsten Gesetze des Salus Aegroti. 

Den praktischen Anforderungen entspricht die Morawitzsche Ein- 
teilung am besten, die nebst Hämophphilie und Skorbut eine chronische 
Werlhof-Krankheit unterscheidet, und noch eine vierte Gruppe, in welcher 
„alle anderen‘ ihren Platz finden. Unter diesen ‚‚allen anderen‘ versteht 
er die akuten Purpuraexantheme. 

In der vorliegenden Arbeit möchte ich die therapeutischen Erfolge 
skizzieren, welche ich in drei Fällen der chronischen, konstitutionellen 
Werlhof durch Röntgenbestrahlung der Ovarien erreichte. Die Erfolge 
sind nicht bloß vom Standpunkt der Heilkunst aus beachtenswert, sie 
verdienen unsere Aufmerksamkeit auch wegen der Pathogenese. Durch 
sie sehen wir nämlich den Einfluß der pathogenen Funktion der Ovarien 
viel besser. 
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Wegen der präziseren Aufstellung einer derartigen Indikation halten 
wir es aber doch für notwendig, die Frage der Klassifikation noch ein- 
_ gehender zu studieren. 

Es steht außer Zweifel, daß sich eine symptomatische Purpura vielen 
Infektionskrankheiten anschließen kann. Die bekanntesten darunter 
sind: die hämorrhagischen Pocken, der Typhus, Typhus exanthematicus 
und die Sepsis. Es scheint nicht unwahrscheinlich, daß öfters leichte 
larvierte Sepsisfälle, unter dem Bilde einer harmlosen Purpura verlaufen 
können, und die von älteren Autoren angegebenen positiven bakterio- 
logischen Befunde bei Morbus maculosus auch in diese Kategorie ein- 
gereiht werden sollten. Wir müssen den mit mäßigem Fieber, Milztumor 
Gelenkschwellungen und Petechien einhergehenden Fällen und auch den 
schweren abdominalen Formen derselben einen infektiösen Ursprung 
zuschreiben. 

Im Jahre 1924 lenkte M. Castex5) auf eine ätiologische Möglichkeit 
die Aufmerksamkeit hin. Er beobachtete bei zwei älteren Hypertonikern 
„Peliosis rheumatica‘‘, wo der Ausschlag bilateral ganz symmetrisch 
plassiert war. Wegen dieser symmetrischen Anordnung dachte er an 
eine Schädigung des Zentralnervensystems, und seiner Erwartung ge- 
mäß fand er bei der Sektion eine ausgesprochene Zellarmut und Ver- 
ödung (Selerose cellulaire) in dem Tractus intermedius lateralis, von 
dem 8. cerv. bis zum L. 3. Seg., in den trophischen-vasculären Vegetativ- 
zentren, welche Befunde er mit der ‚‚Peliosis“ in Kausalnexus brachte. 

Gegenüber dieser Purpura symptomatischen Charakters stehen jene 
Fälle, welche ‚essentiell‘ genannt werden müssen, und die wir in zwei 
Hauptgruppen einteilen wollen: 1. akute und 2. chronische Formen. 

1. Die akute Eruption kommt meist ohne jeden Vorboten häufig in 
der Nacht. Wenn die Kranken erwachen, sind sie schon vollroter Flecken. 
Die Krankheit dauert 3—4 Wochen, und dann verschwindet sie ohne 
jede besondere ärztliche Hilfe, um nie zurückzukehren. In der Zeit der 
Blutungen treten Epistaxis, Zahnfleischblutung, Maelena, Hämoptöe ab- 
wechselnd auf und zurück. Die häufigsten sind Purpura, Methrorrhagie 
und Nasenbluten. Die wechselvolle Semiotik gibt uns aber keine Be- 
rechtigung, selbständige Gruppen abzusondern, und sie stimmt voll- 
ständig auch mit der Symptomatologie der konstitutionellen Formen 
überein. Was diese beiden am schärfsten. unterscheidet, ist nur die 
Anamnese. 

Der Kranke mit akuter Blutfleckenkrankheit erwähnt in seiner 
Anamnese keine hämorrhagischen Vorzeichen, dagegen oft eine hervor- 
gegangene Intoxikation durch irgendeine organische oder anorganische 
Noxe, was als auslösender Faktor aufzufassen ist. So beschrieb man 
nach Pockenschutzimpfung [Nocke®)], nach Scarlatina und Masern 
[Henoch?)], Varicella [Hoffmann®)], Tuberkulose, Lues, Erythema nodo- 
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sum [Frank?)] usw. oder im Laufe einer Quecksilberkur [Pucholi?)], 
Fibrolysininjektionen [Lange!®), Friedmann!!)] nach Salvarsan usw. auf- 
tretende und mit vollständigem Thrombocytenschwund vor sich gehende 
Werlhof-Krankheiten. Einer unserer Kranken, ein 35jähriger Detektiv, 
bekam nach einer schweren Schußverletzung in der 3. Woche eine 
thrombopenische Purpura, welche nach einer Röntgenbestrahlung der 
Milz innerhalb von 14 Tagen restlos heilte. Mehrmals haben wir bei 
Tuberkulotikern und einmal bei einem Luetiker typische Affektionen der- 
selben Art gesehen, die alle ausheilten. Uns ist, als ob die akute Purpura 
eine eigentümliche anaphylaxieartige Reaktion des Organismus wäre, 
die in 3—4 Wochen auf irgendeiner internen Eiweißzersetzung zustande 
käme, und die Petechien ein Äquivalent des Urticariaausschlags wären. 
Diese Annahme wird unterstützt durch unsere mehrmalige Beobachtung, 
daß die von einer Purpura geheilten Kranken durch Flohstiche keine 
Quaddeln, sondern stets Petechien bekamen. 

2. Vollständig abweichende Vorgeschichte haben chronische, kon- 
stitutionelle Fälle, woraus man auf Jahre zurückgehende, mit dem Er- 
wachen der Ovarien zutage tretende und mit ihrer Funktion in gewisser 
Beziehung stehende hämorrhagische Merkmale entnehmen kann. Die 
akuten Fälle befallen die beiden Geschlechter gleich, während die chro- 
nischen fast ausschließlich bei jungen Mädchen und Frauen vorkommen. 
Seit der Eröffnung der medizinischen Klinik in Debrecen (1921) haben wir 
sechsmal die Gelegenheit gehabt, die Diagnose der konstitutionellen 
Werlhof-Krankheit zu stellen. Alle sind typische Beispiele dieser gar nicht 
so seltenen Erkrankungen, die durch ihre verwandte Anamnese und 
durch ihr klinisches Bild eine Sonderstellung in dem Purpurakapitel 
beanspruchen. 


1. R.H., 18jähr. Mädchen. Belanglose Familienanamnese. Bekam mit 
9 Jahren Nasenbluten, das sich bald öfters wiederholte. Die Menses begannen im 
13. Lebensjahre, waren regelmäßig, dauerten 3—4 Tage. Ein paar Jahre hatte 
sie einigemal Zahnfleischblutung — sie konnte keine Zahnbürste brauchen. Vor 
1 Jahre blieb eine Periode bei ihr aus, an deren Stelle eine heftige Epistaxis trat, 
die man nur mit Kauterisation stillen konnte. Die kleine Operation bildete einen 
Wendepunkt im Krankheitsverlauf. Die nächsten Menses kamen mit profuser 
Blutung und Krämpfen und dauerten 12 Tage. Aus der Scheide entfernten sich 
größere Blutcoagula. Die Kranke wurde ganz schwach und blaß, konnte sich 
kaum erholen. Zum Glück blieb die nächste Regel aus, und während der Zwischen- 
zeit konnte sie wieder Kräfte sammeln auf die folgenden Menses, die dieselben 
wieder gänzlich aufzehrten. Seit dieser Zeit hatte sie ihre Blutungen nur jeden 
2. Monat, zu welchem sich neulich ein Ausschlag von kleinen roten Flecken ge- 
sellte. 

Bei ihrer ersten Aufnahme (am 5. VIII. 1923) hatte sie seit 12 Tagen Menor- 
rhagie; die Haut war übersät mit kleinen Purpuraflecken. Das Zahnfleisch etwas 
geschwollen, leicht blutend. Nasenschleimhaut und untere Lippen mit blutigen 
Borken bedeckt. Sie sah sehr anämisch aus. Blutbefund: Rote 2 100 000, Weiße 
18 000, Qual.: Segm. N. 32%, Stab. N. 24%, Ly. 35%, Eos. 2%, Mono. 7%, Blutpl.: 
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310 000. Blutungszeit 12 Min. Koagulationszeit 5!/, Min. E.-S. auf dem rechten 
Arme negativ, auf dem linken schwach positiv. Perk., Koch neg. Retraktion norm. 
— Während der Untersuchung wurde sie ohnmächtig, später hatte sie stärkeren 
Brechreiz. 

In den folgenden Tagen ließ die Blutung nach, und am 15. X. hörte sie auf. 

Die am 1. X. erwarteten Menses traten nicht ein, hingegen sickerte ein wenig 
Blut aus der Nase und der Gingiva. Als unblutigen Ersatz der Splenektomie 
versuchten wir eine Milzbestrahlung mit voller E. D., worauf ein 2monatiger 


Stillstand folgte. Am 1. XII. menstruierte sie wieder, aber nicht allzu stark. Auf 


dem Körper waren Petechien zerstreut zu finden, die aber in ein paar Tagen ver- 
schwanden. 

28. XII. Nach 28 Tagen bekam sie die Periode wieder, die aber diesmal in 
geradezu erschreckendem Maße auftrat. Die Haut voll Petechien. In dem Blut- 
ausstriche Thrombocyten nicht zu finden. Die Zahl der Roten fiel auf 1 100 000. 
Die Kranke liegt vollständig ausgeblutet, wachsgelb da, kann keine Nahrung 
zu sich nehmen. Gerade aber, als der Zustand vollkommen rettungslos erscheint 
und die Kranke, aller Thrombocyten, also aller Schutzeinrichtungen beraubt, 
apathisch daliegt, hält die Blutung plötzlich an. 3 Wochen nachher ist die Zahl 
der Roten: 3 200 000, die der Plättchen 120 000. 

Am 16. I. 1924 haben wir ÖOvarialbestrahlungen vorgenommen, nach welchen 
eine beträchtliche Blutung, kombiniert mit Petechien, auftrat. Am 6. II. Rote 
4 000 000, Weiße 5600; Thrombocyten sind nicht auffindbar. Blutungszeit 11 Min. 
E. S. positiv. Am 25. II. wiederholte Bestrahlung und Entlassung in gebessertem 
Zustand. 


Es erscheint aus dieser Krankengeschichte demonstrativ, wie die 
Regeneration seitens des Knochenmarks allmählich schlechter geworden 
ist. In den ersten Monaten ihres Klinikaufenthaltes reagiert die Kranke 
auf eine jede Blutung mit ansehnlicher Leukocytose (bis 18 000) und 
Thrombocytose. Ein Jahr später kann man keine posthämorrhagische 
Leukocytose mehr feststellen, und auch die Thrombocytenzahl bleibt 
dauernd auf einem niedrigen Niveau. 


2. I. Zs. Grazil gebautes 13jähr. Mädchen. Aufgenommen am 1. IV. 1924. 
Sie gibt folgendes an: Familienanamnese, besonders hinsichtlich der Blutungs- 
neigung ohne Besonderheiten. Als Kind war sierachitisch. Vor 1!/, Monaten ent- 
leerten sich aus ihrer Scheide einige Tropfen Blut unter starken Krämpfen. Das 
war ihre erste Menstruation. 1 Monat darauf kam, nach kurzem Unwohlsein, die 
zweite, mit 8Stägiger profuser Blutung. Am 4. Tag der dritten Menstruation 
wurde sie, mit 900 000 Erythrocyten, fast verblutet in die Klinik eingeliefert. 
Blutbefund: Weiße 6800. Qual.: Segm. 49%, St. 25%, Eos. 10%, Ly. 3%; 
Blutungszeit 91/, Min. Gerinnungszeit 4—6 Min. Rumpell-Leede, Kochsche 
Stichprobe, Perkussionsversuch sind negativ. Kein Nasenbluten, keine geschwollene 
Gingiva, keine Petechien. In einigen Tagen nimmt die menstruelle Blutung ab, 
es erscheinen aber die ersten winzigen Petechien an der Brust, bald kommt ein 
kurzes Nasenbluten, und auch die Gingiva schwillt an und blutet. Dieser eigen- 
artige Zustand dauert ca. 4 Wochen und verschwindet allmählich. Die Restitutio 
geht auch langsam vor sich. Sie wird entlassen mit 3 000 000 Erythrocyten und 
500! Thrombocyten, aber ohne jede hämorrhagischen Symptome. 

13. IX. 1924 Wiederaufnahme; Zustand etwas milder, aber im großen und 
ganzen unverändert. Blutbefund: Rote 2 800 000, Weiße 6700, Plättchen 80 000. 
Blutungszeit 5 Min. Am Körper zerstreute Petechien. In dem dazwischen liegenden 
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Zeitraum hatte sie 2mal stärkere Menstruation mit Nasenbluten und Petechien. 
Sie war schwach, dauernd anämisch. Kaum erholte sie sich nach einem stärkeren 
Blutverlust, bekam sie die nächste Regel, die sie wieder zugrunde richtete. Wir 
entschlossen uns zur Röntgenbestrahlung der Ovarien, und diese wurde am 17. IX. 
ausgeführt. Die Blutungen dauerten jedoch weiter, zwar weniger intensiv. Am 
20. X. wurde sie in gebessertem Zustande entlassen. 

Der 3. Fall ‚betrifft eine 25jähr. Frau. Menarche mit 16 Jahren. Die Menses 
waren äußerst stark, unstillbar, so daß sie die Hebammenanstalt aufsuchte, wo 
nach erfolgloser Darreichung innerlicher Haemostatica — trotz Hymen imper- 
foratum — eine Curettage vollzogen wurde. Seitdem hat sie monatliche, mäßige 
Blutverluste durch Menstruation oder Nasenbluten. Es kamen oft, besonders 
ante menses, allerlei Hautblutungen vor. Sie heiratete im Alter von 22 Jahren 
und wurde gleich gravid. Während der Schwangerschaft, der Geburt und der 
Stillung verschwanden alle Symptome der hämorrhagischen Diathese, kamen aber 
nach 1!/,jähriger Pause mit der wiederkehrenden Periode zurück. 

Am 23. V. 1923 sucht sie wegen ungewöhnlich starker Menorrhagie und wegen 
zahlreicher Blutflecken die Klinik auf. Rote 2400 000, Weiße 7200, Thrombo- 
cyten spärlich. Rumpell-Leede positiv, Perkussionsversuch positiv. Mit mehreren 
Milchinjektionen wurde sie in 4 Wochen so weit gebracht, daß sie mit 140 000 
Thrombocyten entlassen wurde. 


Der Fall verdient wegen der komplizierenden Gravidität unser be- 
sonderes Interesse. Mosher!2) stellt dem Morbus maculosus intra 
graviditatem eine sehr ernste Prognose und prophezeit fast stets intra 
partum eintretende Verblutung. In seiner Zusammenstellung sehen wir 
den alten Fehler wiederkehren, daß er von Purpura nur im allgemeinen 
spricht und keine nähere Differenzierung derselben versucht. Sein Fall 
ist eine typische, akute Purpura, die wirklich als eine bedrohliche Kom- 
plikation der Schwangerschaft aufzufassen ist, dagegen aber im Verlaufe 
einer konstitutionellen Purpura bildet die Schwangerschaft sogar eine 
große Besserung. Wie unser Fall lehrt, trägt die konstitutionelle Werlhof- 
Kranke ihre Frucht ohne Schwierigkeiten aus. 

Mildere, aber wesentlich identische Affektionen stellen unsere 
Fälle 4, 5 und 6 dar. 


4. R.H., 22jähr. Frau, bekommt seit 5 Jahren vor jeder Menstruation einen 
kaum merkbaren petechiellen Ausschlag auf der Brust- und Bauchhaut und den 
unteren Extremitäten. In dieser Zeit sieht man auf ihr blaue Flecken; als ob sie 
sich stark angeschlagen hätte. Jedoch keine erheblichen Blutverluste und keine 
auffallende Anämie usw. Mäßige Thrombopenie bis 120 000. 

5. K.S., 18 Jahre altes Mädchen, dessen Blutungsneigung mit etwa 8 Jahren 
zuerst bemerkt wurde. Die Menses gehen immer mit größerem Blutverluste 
einher, sie bleiben aber oft aus, und dann kam es stets zu einer vikariierenden 
Epistaxis. An merkbare Hauterscheinungen kann sie sich nicht erinnern. Während 
der Menses stürzt die Thrombocytenzahl von 180 000 bis 40 000. 

6. F.G., 27 Jahre altes Mädchen. Bis zum 17. Lebensjahre keine hämorrhagi- 
schen Erscheinungen. Die erste Periode setzte mit einer großen Blutung ein. 
Seit dieser Zeit beobachtete sie, daß bei ihr die kleinste Stichwunde ein paar Tage 
lang blutete. Ihre Perioden dauerten immer wochenlang, so daß sie wegen dieses 
Leidens die gynäkologische Abteilung mehrmals aufzusuchen gezwungen war. 
Die Diagnose lautete auf der Gynäkologie: Hämophilie. Hautblutungen und 
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Suffusionen hatte sie nie. Seit dieser Zeit hat sie eine septische Infektion und 
eine Malaria durchgemacht. Betreffs der Blutungsneigung hat sich ihr Zustand 
dermaßen gebessert, daß bei ihrer Aufnahme auf unsere Klinik der Perkussions- 
versuch, das Rumpel-Leedesche Phänomen negativ ausfielen und die Zahl der 
Thrombocyten 280 000 betrug. Nach ihrer Angabe dauern ihre Menses gegen- 
wärtig nicht über 5—6 Tage. 

In der Nosologie und besonders in der Anamnese der mitgeteilten 
Fälle zeigen sich so viele übereinstimmende Züge, daß wir uns geneigt 
fühlen, für diese Typen im Rahmen der hämorrhagischen Diathesen eine 
Sonderstellung zu sichern und sie mit der Hämophilie und dem Skorbut 
in eine Reihe zu stellen. Die Sonderstellung ist durch die gemeinsame 
Semiotik und Anamnese, durch die fehlenden hereditären oder exo- 
genen kausalen Momente, durch den chronischen, intermittierenden 
Verlauf, durch das ausschließliche Befallensein des weiblichen Ge- 
schlechtes und endlich durch die tonangebende Rolle der Ovarien 
charakterisiert. 

Nur bei einem derart streng definierten Krankheitsbild kann von 
einer einheitlichen Therapie die Rede sein. 

Bei der Auswahl der Heilmethode mußten wir die Schwere der 
Krankheit in die Wage legen. Die vier letzteren Kranken haben sich 
trotz der oft wiederkehrenden blutenden Epochen gut genug erhalten, 
um mit ihnen keine Experimente von problematischem Wert ausführen 
zu dürfen. Bei den zwei ersten aber drohte durch den fortwährenden 
Blutverlust die Gefahr einer irreparablen Erschöpfung des Knochen- 
marks. Beide Kranken waren arm und arbeitsunfähig, die interne Be- 
handlung war vollständig erfolglos. 

Es waren zwei Wege vor uns: die durch Kaznelson!*) empfohlene 
Splenektomie und die durch unsere Auffassung unterstützte Kastration. 

Die Mortalität der Milzexstirpation bei Morbus Werlhofii betrug 
ca. 25%. Diese hohe Prozentzahl steht in erheblichem Widerspruch zu 
dem quoad vitam meist günstigen Verlauf der Krankheit. Selbst in den 
mit Erfolg operierten Fällen sah man keine vollkommene Heilung. Die 
rezidivlos geheilten Fälle entstammen wohl der Gruppe der akuten Pur- 
pura, die ohnehin die beste Prognose haben. Die übrigen bekamen ihre 
Diathese zurück und blieben weiter thrombopenisch. Das Kaznelsonsche 
Ziel der Operation, die pathogene Milz zu entfernen, steht heute in dem 
Kreuzfeuer der entgegengesetzten Ansichten. Brill und Rosenthal'?) 
fanden in zwei durch die Operation gebesserten Fällen in der exstir- 
pierten Milz keine Thrombocyten. Nach ihrer Ansicht scheint auch der 
Ausgangspunkt der Kaznelsonschen Logik nicht erwiesen. „Die Blu- 
tungen sistieren in einer Zeit, wo in der Peripherie praktisch keine Blut- 
plättchen nachgewiesen sind‘, was wieder sehr gegen die Theorie von 
Frank spricht. Wir legten darum versuchsweise den Angriffspunkt der 
Therapie auf die Ovarien, und als milderen Eingriff kastrierten wir die 
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Kranken mit Röntgenstrahlen. Die Bestrahlungen wurden in drei 
Sitzungen, aus vier Feldern, mit voller E.D. ausgeführt. 

Die unmittelbare Folge war die Intensivierung der Blutungen, die 
bald in dem 1. Falle durch eine 6 Monate, in anderen 5 Monate andau- 
ernde Amenorrhöe aufgelöst wurde. Während dieser beträchtlichen Pause 
trat eine große Änderung zum Besseren im Zustande der zwei Patienten 
ein. 

Der mit 1. bezeichnete Fall hat sich zu einer blühenden Jungfrau 
entwickelt. Während der letzten 6 Monate hat sie keinerlei größere 
Blutungen durchgemacht, aber doch bemerkte sie, daß in gewissen Zeit- 
räumen die bekannten Symptome zurückkehrten. Es kamen Petechien 
und blaue Flecken, es kam leichtes Nasenbluten, sie war unruhig und 
nervös, bis in 8—10 Tagen wieder alles vorüber war. Bei eindringender 
Nachfrage konnte man die interessante Beobachtung herausbekommen, 
daß diese Symptome cyclisch aufeinanderfolgten und deren Höhepunkt 
den monatlichen Perioden entspricht. 

Diese kleinen Gewitter stören doch nicht zu sehr das Allgemein- 
befinden der Kranken, und sie hat im Intervall 4 100 000 Rote, 6 800 
Weiße und 130 000 Thrombo. E.S. neg. 

Das Ovarium erinnert sich an die Periode. 

Dieselbe große Umwandlung konnten wir auch bei dem zweiten Fall 
konstatieren. Das schmächtige, schlecht genährte, anämische Kind ist 
ein von Kräften strotzendes Mädchen geworden. Sie hat 6 kg zu- 
genommen, und während der vergangenen 5 Monate hatte sie nur einmal 
mäßiges Nasenbluten, von welchem nicht festzustellen war, ob es vikari- 
ierend an Stelle einer Periode erschienen wäre. 

Mit den zurückkehrenden Menses trat bei beiden Kranken der alte 
Zustand wieder ein und dauerte 3 Wochen lang, wobei auch Petechien 
und sonstige Blutungen auftraten. Seitdem sind wieder mehrere Monate 
verflossen, und es läßt sich eine entschiedene Milderung in dem Verlauf 
wahrnehmen. 

Die Konklusion der mitgeteilten Heilerfolge ist in zwei Richtungen 
zu diskutieren: Erstens vom Standpunkt der Kranken, ob die an-- 
gegebene Methode geeignet wäre, eine bedeutendere Besserung zu er- 
zielen; zweitens vom Standpunkt der Pathogenese, ob wir berechtigt 
wären, auf Grund der Erfahrungen den pathogenen Einfluß der Ovarien 
höher zu schätzen? 

Sowohl die erste als auch die zweite Frage müssen wir u. E. bejahen. 
Wir haben bei beiden Kranken einen beträchtlichen, sogar verblüffenden 
Erfolg im Aussehen und dem allgemeinen Status der Kranken erreicht. 
Die Erfolge sind mindestens so schön, wie die bei Splenektomie, der Weg 
aber, auf welchem es zu erreichen ist, ist viel leichter und ungefährlicher. 
Die Besserung ist keine endgültige, weil die Röntgenkastration nur 
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temporär ist; die Ausheilung ist keine vollständige, insofern die Sym- 
ptome, zwar in bezähmter Form, noch von Zeit zu Zeit zurückkehrten. 
Wir sind doch der Meinung, daß mit dem langen Intervall, welches mit 
dieser Methode erreicht werden kann, wir den kranken Organismus in 
die Lage bringen, seine natürlichen Heilkräfte zu entfalten. 

Unsere zwei Fälle bieten wenigstens einen Beweis dafür. 

Bei der Beantwortung der zweiten Frage müssen wir doch etwas 
zurückhaltender sein. In der Zeit der Amenorrhöe hat zwar die Diathese 
in ihrer Intensität gewiß sehr viel nachgelassen, jedoch waren die Spuren 
derselben hie und da nachzuweisen. Die Erklärung derselben ist ent- 
weder in der Unvollständigkeit der Röntgenkastration zu suchen oder 
in der Kompliziertheit der Vorgänge, indessen es sich hier nicht um Dys- 
funktion eines einzigen endokrinen Organs handelt, sondern um eine 
Korrelationsstörung mehrerer Drüsen. 

Der Mangel der Röntgenkastration könnte durch eine chirurgische 
Reduktion des Organs ersetzt werden oder durch Transplantation 
gesunder Eierstöcke. Derartige Erfahrungen sind mir nicht bekannt. 

Wie bei allen innersekretorischen Störungen, so handelt es sich auch 
bei der konstitutionellen Purpura um eine pluriglanduläre Erkrankung, 
welche sich im Bereiche des vegetativen Nervensystems abspielt. In 
unserem 1. Falle sind in den Intervallen zweifellos thyreotoxische 
Phänomene zum Vorschein gekommen (Glanzauge, Struma, Tachy- 
kardie), welche sich bald wieder zurückbildeten. So, wie bei Basedow 
trotz Korrelationsstörungen seitens der Ovarien, der Thymus usw. ein 
primärer Thyreoidismus angenommen wird, muß auch in unserem 
Krankheitsbild die Aberration der Ovariumfunktion in den Mittelpunkt 
gestellt werden. Es sprechen nicht nur die Klinik und die Anamnese, 
sondern auch die in einigen Fällen gefundenen organischen Verände- 
rungen der ÖOvarien dafür [Kaznelson!*), Meyerstein!5), Latzko!), 
Bürger]. 

Aus den entwickelten Gründen halten wir uns für berechtigt, diese 
Gruppe der hämorrhagischen Diathesen als pathologische und klinische 
Einheit unter dem Namen ‚Purpura dysovarica‘‘ abzusondern. 


Zusammenfassung. 


In 6 Fällen von sog. konstitutionellem Werlhof waren auffallende 
Beziehungen zwischen den Blutungen und dem Erwachen und der 
Funktion der ÖOvarien aufzuweisen. Verfasser versuchte bei den 2 
schwersten derartigen Fällen die Kastration mit Röntgenstrahlen. 

Die Erfolge waren praktisch höchst befriedigende. Die Menses 
blieben 6 bzw. 5 Monate aus, die Kranken haben mehrere Kilogramm 
zugenommen, sind kräftiger und arbeitsfähig geworden. An die Stelle 
des krankhaften anämischen Kolorits tritt ein blühendes Aussehen. 
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Auch die Thrombocytenzahl steigerte sich erheblich. Nur die monatlich 
zurückkehrenden, 8—10 Tage andauernden, leichten Purpuraeruptionen 
erinnerten an die schlummernde Diathese. Die Intensität dieser kleinen 
Rezidivanfälle blieb aber im Vergleich zu dieser vor der Bestrahlung 
weit zurück. 

Verfasser sieht seine Auffassung, nach welcher diese Gruppe der 
hämorrhagischen Diathesen eine gut charakterisierte, selbständige 
Affektion des endokrinen Apparates, insbesondere der Ovarien darstellt, 
durch die Erfolge unterstützt und empfiehlt, diese Krankheitsgruppe 
unter dem Namen ‚Purpura dysovarica‘“‘ abzusondern. 

Die eyclisch rezidivierenden Purpuraeruptionen erklärt er durch die 
Unvollkommenheit der Röntgenkastration. Das Ovarium schlummert 
nur, seine Funktion ist nicht ganz aufgehoben. Er empfiehlt diese 
Methode in ähnlichen, schwereren Fällen, gegenüber der viel gefähr- 
licheren Splenektomie. 
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Zur Frage der intravitalen Differentialdiagnose der rechten 
und linken Coronararterienthrombose des Herzens. 


Von 
Prof. Dr. D. Pletnew, Moskau. 


Mit 8 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 26. Juni 1925.) 


Die intravitale Diagnose der Coronararterienthrombose ist nach den 

Literaturangaben zum erstenmal im Jahre 1878 von Hammerer gestellt 
worden. Die Erkrankung hat 24 Stunden gedauert mit den Erschei- 
nungen eines Kollapses, retrosternalen Schmerzes und allmählich ab- 
fallender Pulsfrequenz. Ob es sich um eine echte Bradycardie oder nur 
um eine Bradysphygmie gehandelt hat, ist nach der Krankengeschichte 
nicht festzustellen. Die Autopsie hat eine Thrombose der rechten Kranz- 
arterie ergeben. 
. Später wurde eine ganze Reihe analoger Fälle beschrieben 
(Leyden, Nelson, v. Ziemmsten, Engelhard, Chiarı, Obrastzoff, Stra- 
schesko),, wobei die letzten Autoren, auf Grund ihrer drei Fälle 
und der Literatur zur Überzeugung kamen, daß eine intravitale Diagnose 
der Coronararterienthrombose vollständig begründet und möglich ist. 
Die Kardinalsymptome sind dabei nach Obrastzoff und Straschesko 
irgendeine Form des Status anginosus, der bis zum Exitus unverändert 
bleibt, akute Herzinsuffizienz, die sich in einer Herzverbreiterung, 
dumpfen Herztönen, kaum wahrnehmbarem Pulse und Schmerzen im 
Hypochondrium manifestiert. Die Fälle, wo die Atemnot im Vorder- 
grunde des Bildes stand, charakterisierten Obrastzoff und Straschesko 
als Status asthmaticus. . 

Also setzt sich nach Obrastzoff und Straschesko das Syndrom der 
Coronararterienthrombose aus dem Status anginosus oder — als Äqui- 
valent der Schmerzen — Status asthmaticus, der Mesiopragia cordis und 
dem Status gastralgicus zusammen. 

Was die genannten Autoren unter dem Ausdruck Status gastralgicus 
verstehen, ist nicht näher ausgeführt. 

Zu diesen Angaben sind noch die nicht selten klinisch beobachteten 
und durch die Autopsie bestätigten Fälle einer umschriebenen Peri- 
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karditis hinzuzufügen, die zum erstenmal von Krönig, später von 
Huchard und anderen als Perikarditis epistenocardica beschrieben 
wurden. Die Ausdehnung dieser Perikarditis ist gleich der des myo- 
carsditischen Infarktes und manifestiert sich klinisch, abgesehen von 
den Schmerzen, durch einen 'Temperaturaufstieg und pericarditische 
Reibegeräusche in den Fällen, wo der verstopfte Ast an der vorderen 
Brustwand liegt. In den Fällen einer Perikarditis über dem linken 
Ventrikel, der der Wirbelsäule zugewendet liegt, kann natürlich kein 
Reiben der Perikardblätter wahrgenommen werden. 

Auf Grund dieser Literaturangaben und meiner eigenen Beobach- 
tungen halte ich eine intravitale Diagnose der Coronararterienthrombose 
für möglich, wobei in vielen Fällen das Krankheitsbild solcher Ver- 
stopfungen dem einer Angina pectoris gleicht mit den von Obrastzoff 
und Straschesko beschriebenen Merkmalen und mit sich dazu gesellenden 
Symptomen einer folgenden Perikarditis. Die Thrombose der Coronar- 
arterien braucht nicht unbedingt tödlich zu verlaufen. 

Wesentliche Aufklärung dieser Tatsache finden wir einerseits in 
den klinischen Beobachtungen — ich möchte als Beispiel einen Fall 
von v. Ziemssen anführen, wo der Kranke nach einem Anfall von 
Angina pectoris, der auf dem Boden einer Kranzarterienthrombose ent- 
standen war, noch ein ganzes Jahr gelebt hat, und wo die Sektion ein 
Aneurysma eines thrombosierten Coronararterienastes ergab, und 
andererseits in anatomischen und experimentellen Beobachtungen. 

Hirsch, Spalteholz, Gross, Oberhelmann, Le Count, Oraincianu u.a. 
haben durch peinlich genaue Arbeiten das Vorhandensein zahlreicher 
Anastomosen zwischen den Ästen beider Coronararterien bewiesen. 
Damit wird die von vielen Autoren (Cohnheim und Schulthess- Rechberg, 
Lukianoff, Porter, Vogt u.a.) angeführte Beobachtung erklärt, daß 
das Herz sich nach einer Unterbindung, Abklemmen oder Verstopfung 
der Coronararterien durch verschiedene Injektionen, noch längere Zeit 
kontrahiert. 

Die nächste wichtige Frage der Klinik der Erkrankungen der Coronar- 
arterien des Herzens wäre die getrennte Diagnose intra vitam der Throm- 
bose der rechten und linken Kranzarterie oder genauer des Gefäß- 
systems des rechten und linken Ventrikels. 

Die folgenden Krankengeschichten sollen ein Versuch sein, eine 
solche getrennte Diagnose zu stellen. 

Zwei Kranke wurden in der Vorlesung vorgestellt, der dritte wurde 
gemeinsam mit den Ärzten der Klinik untersucht. Die gestellte Diagnose 
wurde durch die Sektion bestätigt. Die Krankengeschichten werden 
in extenso angegeben. Fall 1 wird ausführlicher beschrieben und vom 
Assistenten der Klinik D. P. E. Lukomsky in der ‚‚Klinischen Medizin“, 
Jg. 1925, als kasuistischer Beitrag publiziert. 











‚der rechten und linken Coronararterienthrombose des Herzens, 297 


Fall1. Der Kranke S.N.H., Inspektor einer staatlichen Finanzabteilung, 
' vor der Revolution als Journalist und Zeitungsredakteur tätig, am 8. XII. 1924 
mit schweren Krankheitssymptomen in die Klinik eingeliefert. Cyanose, Atem- 
not, Atemfrequenz über 50 p.M., im Bereich des rechten Unterlappens pleu- 
ritisches Exsudat, über beiden Lungen feuchte und trockene Rasselgeräusche, 
Puls bis 150 p. M., fadenförmig, das Herz dilatiert, die Töne dumpf, die Leber 
überragt um 5 Fingerbreite den Rippenbogen. Die Dämpfung der oberen Leber- 
grenze ist von der Dämpfung des pleuritischen Exsudates nicht zu trennen. 


Der Kranke rauchte von seinem 26. Jahre, ab bis zu 100 Zigaretten am 
Tag. In den letzten Monaten hat er auf ärztliche Anordnung das Rauchen auf- 
gegeben. In seiner Jugend hat er anscheinend Typhus abdominalis überstanden, 
mit 42 Jahren Malaria, mit 43 Jahren eine grippöse Lungenentzündung. Im 
Jahre 1921 treten von Zeit zu Zeit retrosternale Schmerzen auf, die sich im Jahre 
1924 bis zu 2 mal im Monat gehäuft haben. Trotzdem setzte der Pat. das Rauchen 
fort und arbeitete 14—18 Stunden am Tage. Im Herbst sind die Schmerzen 
häufiger aufgetreten und strahlten gewöhnlich in beide Hände aus. 3 Wochen 
vor seiner Aufnahme in die Klinik hatte der Patient einen Anfall von Schmerzen 
gehabt, der 6 Stunden anhielt und weder mit Nitroglycerin noch mit Morphium 
zu beseitigen war. Nach 6 Stunden haben die Schmerzen nachgelassen, traten 
aber nach 3 Tagen wieder auf, dauerten 18 Stunden ohne durch irgendein Mittel 
beeinflußt zu werden. Der behandelnde Arzt A. M. Kassatkin hat bei der ersten 
- Untersuchung am Anfang des Anfalles eine Erweiterung des Herzens zuerst nur 
nach links festgestellt, dumpfe Töne, Puls 70 p. M., Blutdruck R.-R. 150 mm Hg. 
In Gegenwart des beobachtenden Arztes trat starke Dyspnöe auf, Atemfrequenz 
über 50 p. M., das Herz erweiterte sich, der Puls stieg bis 150 p.M. an, wurde 
arythmisch und fadenförmig, über den Lungen reichliche Geräusche, der Aus- 
wurf war schaumig, die Größe der Leber wies zu dieser Zeit keine besonderen 
Veränderungen auf. 

In diesem Zustand habe ich, gemeinsam mit Dr. A. M. Kassatkin, den Pat. 
gesehen, und wir stellten die Diagnose T’hrombose der linken Coronararterie mit 
nachfolgendem Lungenödem. 

Aus der Cubitalvene wurden 300 ccm Blut entnommen, in erheblichen Mengen 
Coffein, Campher, Digipurat und Morphium injiziert. Nachdem dieser schwere 
Zustand 18 Stunden anhielt, erholte sich der Pat. langsam. Der behandelnde 
Arzt konnte in den folgenden Tagen in der Gegend des Perikards nichts Abnormes 
hören. Die Temperatur war zwischen 37,6 und 37,8°. Ich selbst habe den Pat. 
nicht mehr gesehen. Im weiteren Verlauf entwickelte sich beim Pat. eine Pneu- 
monie und ein rechtsseitiges pleuritisches Exsudat. In den letzten 3 Tagen vor 
der Aufnahme in die Klinik trat eine akute Verschlimmerung im Zustand des 
Kranken ein, und er wurde mit oben geschilderten schweren Symptomen in die 
Klinik eingeliefert. Er bekam Campher und Coffein subcutan injiziert und t-ram 
Strophanti intravenös, 3mal zu 1 Tropfen. Das Exsudat wurde punktiert und 
dabei 1300 ccm Flüssigkeit entleert. Im Laufe von 24 Stunden ist eine Besse- 
rung eingetreten. Am 4. Tag seines Aufenthaltes in der Klinik bekam der 
- Kranke gleichzeitig mit einem Herpes labialis einen pneumonischen Herd in 
der linken Lunge, dabei vergrößerte sich das Exsudat rechts, so daß es nochmals 
punktiert werden mußte; er bekam eine eitrige Parotitis, die operativ behandelt 
wurde, Albuminurie und Cylindrurie und einen neuen entzündlichen Herd im 
rechten Oberlappen. Unter den Symptomen einer progredienten Herzschwäche ist 
der Kranke am 11. I. 1925 gestorben. 

Die klinische Diagnose, mit der die Leiche in das Anatomische Institut ein- 
geliefert wurde, lautete: Arteriosklerosis, Myokarditis, Stenokardia, Thrombosis 
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art. coronariae sin. cordis, Pneumonia catarrhalis, Pleuritis exsudativa sero- 
fibrinosa dextra, Nephrosis, Parotitis purulenta d. Sepsis. 

Anatomische Diagnose (die Sektion wurde von Dr. E. J. Herzenberg gemacht): 
Thrombose der linken Coronararterie, ihres vorderen Astes, Erweichung und 
Sklerose der Wand des linken Ventrikels, Herzschwielen, parietale Thrombose 
des linken Ventrikels und des linken Herzohrs, Erweichung der Wandthromben, 
Arteriosklerosis Aortae, Sklerose der Gehirngefäße, beiderseitige katarrhalische 
Bronchopneumonie, rechtsseitige fibrinöseitrige Pleuritis, Atelektase des rechten 
Unterlappens. Eitrige Parotitis. Linksseitige eitrige Spermatocystitis, parenchyma- 
töse Degeneration der Leber und der Nieren. Gehirnödem. 

Ich führe dabei einige, für uns wichtige, Stellen aus dem Sektionsprotokoll an: 
„Das Herz vergrößert, sehr schlaff, die ganze Klappenvorrichtung ohne sichtbare 
Veränderungen, mit Ausnahme einiger Verdickungen im vorderen Segel der 
Mitralis. Der Herzmuskel sieht wie gekocht aus mit leichten weißlichen Streifen 
durchsetzt. Das ganze Parenchym der Vorderwand des linken Ventrikels ist 
atrophisch und durch Bindegewebe mit Fetteinlagerungen ersetzt. Das stellen- 
weise erhaltene Muskelgewebe ist von dunkelroter Farbe und weicher Konsistenz. 
An der Abgangsstelle des vorderen absteigenden Astes der linken Coronararterie 
reitet auf der Verzweigung eine festsitzende graurote schmierige Masse. Der 
vordere Ast wird etwas unterhalb der Verzweigung,. peripherwärts, eine kurze 
Strecke lang durch eine festere graue Masse verstopft. Der Zwischenraum zwischen 
den beiden Massen ist durch nichts ausgefüllt. Die rechte Kranzarterie ist in 
ihrem kurzen Verlauf stark verdickt, ihr Querschnitt klafft, das Lumen ist bis 
zu Stecknadelkopfgröße verengt. Die Intima beider Kranzarterien ist rauh, 


zeigt viele, teilweise ulcerierte atheromatöse Geschwüre. Die Aorta ist in ihrem 


ganzen Verlauf, besonders aber an den Abgangsstellen großer Gefäße von einer 
großen Menge prominierender gelber und weißlicher Verdickungen besetzt. Stellen- 
weise sind diese Verdickungen entkalkt und ulceriert. Eine aus dem Herzblute 
gezüchtete Kultur ergab Streptokokken.“ 

Man muß, ohne auf die Einzelheiten der Krankengeschichte ein- 
zugehen und im speziellen auf die Frage der intravital diagnostizierten 
und durch die Sektion und Kultur bestätigten Sepsis (auf die Dr. 
Lukomsky in seiner Arbeit aufmerksam macht), in bezug auf die be- 
sonders uns interessierende Frage zwei selbständige Thromben der linken 
Coronararterie vermerken, denen zwei schwere Anfälle von Angina pectoris 
korrespondierten, und die eine Erweichung und Sklerose der Wand des 
linken Ventrikels bewirkten. In diesem Fall zeichnete sich der schwere 
anginöse Anfall durch seine lange Dauer — Status anginosus, Erweite- 
rung des Herzens nach links (hauptsächlich) und nach unten, ein Nach- 
lassen der Herztätigkeit und Lungenödem aus. 


Fall 2. Der Patient D. A. P., 48 Jahre, im Gosmedtorg angestellt, am 11. II. 
1925 in die Klinik aufgenommen. In bezug auf Vererbung außer einem Diabetes 
der Mutter, die mit 76 Jahren gestorben ist, nichts Besonderes zu vermerken. 
Aus der Anamnese: Dysenterie mit 6 Jahren, Scharlach mit 7 Jahren, eine 
Paraproktitisoperation mit 35 Jahren, zwei Anfälle von Appendieitis mit 35 und 
38 Jahren (nicht operiert). Vom 9. Jahre an öfters Sodbrennen und Schmerz- 
anfälle, die in den Rücken ausstrahlten. Allem Anschein nach ein Ulcus ventrieuli. 
Sein ganzes Leben bis zur letzten Zeit hat der Pat. 30—40 Zigaretten pro Tag 
geraucht, trank wenig Alkohol, weiß nichts von einer luetischen Infektion. WaR., 
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an meiner Klinik gemacht, fiel negativ aus. Am 25. XII. 1923 zum erstenmal 
ein 2stundenlanger Anfall von retrosternalen Schmerzen und Atemnot. Im Sep- 
tember 1924 ein ähnlicher Anfall, der 3 Stunden dauerte. Seit der Zeit ermüdet 
der Kranke leicht bei seiner Arbeit und leidet an Atemnot und retrosternalen 
Schmerzen beim Gehen. Am 12. und 15. I. 1925 zwei neue Schmerzanfälle, die 
3 und 5 Stunden dauerten bei einer Pulsfrequenz von 90 p.M. Besserung ist 
nach einer gleichzeitigen Anwendung von Nitroglycerin, Campher und Coffein 
‚ eingetreten. Am 18. I. ein akuter Anfall retrosternaler Schmerzen und starker 
Schmerzen in der oberen Bauchgegend, der weder mit Campher oder Coffein 
noch mit Nitroglycerin (6 Tropfen einer 1 proz. Lösung pro Dosis) zu stillen war. 
Pulsfreguenz 120 p.M. In dieser Zeit wurde ich vom behandelnden Arzt zur 
Konsultation zugezogen; ich beobachtete eine Cyanose, Atemzahl 44 p. M., Herz- 
breite 22 cm, wobei die Verbreiterung nach rechts erheblicher als nach links war. 
Herztöne kaum wahrnehmbar, Puls 150 pM., kaum tastbar. Die Leber sehr 
schmerzempfindlich, gleichmäßig vergrößert, die untere Grenze reicht beinahe 
bis zum Nabel. Über den Unterlappen beider Lungen leichte Rasselgeräusche. 
Infolge der Behandlung (Coffein, Campher und Digalen subcutan, intravenös 
Strophantin in 25 ccm einer 10 proz. Glucoselösung) hat sich am nächsten Tage 
das Herz verkleinert, der Puls wurde voller, 120 p. M., die Temperatur stieg auf 
38,5°, die Schmerzen dauerten fort; es waren an der Brustwand perikarditische 
Reibegeräusche wahrzunehmen. Am 24. I. linksseitige Hemiplegie. Vom 28. 1. 
ab war eine Besserung eingetreten, das Herzmaß ging bis 183 cm zurück, der Puls 
wurde voller, die Leber verkleinerte sich. Mit verbesserten Kreislaufserscheinungen 
und normaler Temperatur wurde der Kranke am 11. II. in die Klinik eingeliefert. 
Temperatur war normal, der Pat. cyanotisch, der Querdurchmesser des Herzens 
14,5 cm, wobei die Herzgrenze links etwas über die Mammillarlinie reichte und 
rechts 3cm außerhalb des rechten Sternalrandes lag. Herztöne waren dumpf, 
Puls 90 p.M., Blutdruck R.-R.-Korotkoff 90/50. In den Lungen war nichts 
außer einer schmalen Zone mit Rasselgeräuschen an der unteren Grenze und 
geschrumpften Spitzen wahrnehmbar. Die Leber in der Mammillarlinie 2 Finger- 
breit unterhalb des Rippenbogens tastbar. Die erste Zeit nach der Aufnahme 
in die Klinik fühlte sich der Kranke besser, dann entwickelte sich aber bei 
steigender Herzschwäche eine beiderseitige katarrhalische Pneumonie, die Leber 
schwsil wiederum an. Inden letzten Tagen vor dem Exitus trat, trotz der progressie- 
renden Herzschwäche, eine Pulsation auf, die vom Hypochondrium bis zur Herz- 
spitze reichte. Am 30. III. 1924 ist der Pat. gestorben. 


Klinische Diagnose lautet: Arteriosklerosis, Thhrombosis arteriae coronariae 
cordis dextrae et sinistrae (?). Myomalacia cordis et cardiosclerosis. Aneurysma 
cordis incip.? Stenocardia coronaria et asthma cardiale. Insuffitientia myocardii. 
Dilatatio cordis. Hepar moschatum. Renes cyanoticae. Hemiplegia sinistra e 
haemorrhagia in regione capsulae internae dextrae. Pneumonia catarrhalis bi- 
lateralis. Tubercul. pulm. obsoleta bilateralis. 


Anatomische Diagnose (die Sektion wurde von Dr. W. Talalajeff gemacht): 
Thrombose der rechten und linken Coronararterien. Starke Verengerung des 
Lumens der rechten Kranzarterie und ihrer Äste, die schon am Hauptast einsetzt, 
wobei die Wände stellenweise dicht aneinander liegen. Myomalacia der vorderen 
‘Wand und der oberen Teile des rechten Ventrikels, des Septum interventriculare 
und der vorderen Wand und oberen Teile des linken Ventrikels. Viscerale, teil- 
weise ulcerierte Atherosklerose. Cardiosclerosis der Wände des rechten und linken 
Ventrikels. Anfangsstadium der Entwicklung eines chronischen Aneurysma des 
linken Herzens. Parietale Thrombose des rechten und linken Ventrikels, der 
Ausdehnung der Myomalacie entsprechend. Herzdilatation und eine gewisse 
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Hypertrophie des rechten Herzens. Eine mechanische Thrombose des rechten 
Herzohres und der Ventrikelvenen. Graue Erweichungsherde in der Rinde und 
weißen Gehirnsubstanz der rechten Hemisphäre im Bereich der temporalen und 
oceipitalen Teile und der rechten äußeren Kapsel. Stauungshyperämie hinten 


2 


unten in beiden Lungen und Lobularpneumonie links hinten unten. Subakute Milz- 


hyperplasie. Vernarbte tuberkulöse Herde in beiden Lungenspitzen, Verwachsungen 
mit der Pleura costalis. Vernarbtes Ulcus ventriculi, an der kleinen Kurvatur 
lokalisiert. Muskatleber. 


\ 
Ergebnis: Subakut verlaufende arteriosklerotische Kardiosklerose der Wand 


des rechten Ventrikels. 


zur Br 


El 


Auszug aus den Teilen des Sektionsprotokolles, die uns am meisten interessieren 


könnten: Abnorme Herzkonfiguration, besonders starke Dilatation der rechten 
Kammer und Ventrikels. Beim Durchschneiden der vorderen und hinteren Wand 


des rechten Ventrikels und der Scheidewand sind Erweichungsherde im Muskel 


zu sehen, die teilweise als schlaffe zusammengefallene Bezirke imponieren, teil- 


weise bestehen sie aus einem festen weißlichen Gewebe, das an Stelle des Herz- h 


muskels getreten ist, was besonders gut in der vorderen Ventrikelwand im Verlauf 
der Verästelung der rechten Coronararterie zum Ausdruck kommt (siehe Bild 2, 
3 und #!). Entsprechend den obenerwähnten Veränderungen der Ventrikelwand 
sind auf den Papillarmuskeln trockene, geschichtete Auflagerungen sichtbar. Die 
Aortenintima zeigt gelbliche Verdickungen, teilweise mit Oberflächendefekten, 


die Zahl derer nach unten zu wächst. Die Mündung der rechten Coronararterie ist 


stark verengt, gerade noch für eine Knopfsonde durchgängig, wobei es sich heraus- 


stellt, daß das Lumen in 2 Teile geteilt ist und im Querschnitt kaum wahrnehm- 
bar (Abb. 1). Im Querschnitt des absteigenden Astes der rechten Coronararterie 


sind trockene, pulverartige Massen zu sehen, die das Lumen ausfüllen und sehr 
schwer zu entfernen sind. Der Eingang in die linke Coronararterie ist etwas ver- 
engt, sie fühlt sich wie eine geschlängelte Schnur an. Auf dem Querschnitt sieht 
man dunkle Plaques auf der Intima und das Lumen ausfüllende, trockene, körnige 
Massen. Auf dem Epikard, entsprechend den oben beschriebenen Veränderungen 
des linken Ventrikels, leichte, abstreifbare Auflagerungen. 

Das Herzblut erwies sich in der Kultur steril. 


Das anatomisch-pathologische Bild erklärt uns leicht die Krankheits- 
erscheinungen beim Lebenden. Die anatomischen Veränderungen der 
Ventrikelwände waren durch die Sklerose der Kranzarterien bedingt 


(Abb. 1, 2, 3 und 4). Deswegen klagte auch der Kranke bei Muskel- 


anstrengungen über Schmerzen und Atemnot. Das veränderte Herz 


konnte bei einem erhöhten Sauerstoffbedarf den Organismus nicht ge- 


nügend mit Blut versorgen, und estrat Dyspnöeein. Die thrombotischen 
Massen in den Kranzarterien sind die Ursache des schwachen, kaum 
tastbaren Pulses. und der sich wiederholenden Schmerzen, die nicht in 


kurzen Anfällen, sondern als prolongierter Status anginosus et asthma- 


ticus auftraten. 


Die Tatsache, daß die Veränderungen in der rechten Coronararterie 


stärker ausgeprägt waren, erklärt die akute, erhebliche und dabei 


schmerzhafte Leberschwellung. 


!) Alle histologischen Präparate sind von Dr. Talalajeff angefertigt, wofür 
ich ihm meinen herzlichen Dank ausspreche. | 
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Das beginnende Ventrikelaneurysma wurde klinisch auf Grund der, 


‚ trotz der sinkenden Herzkraft in den letzten Tagen vor dem Tod, auf- 
 getretenen Ventrikelpulsation diagnostizirt. 


Fall3. Der Kranke E. W.E., 58 Jahre, Theaterentrepreneur; am 1. IV. 
1925 in die Klinik aufgenommen. Klagt über Schmerzen in der Brust und Atem- 


“ not. In der Anamnese eine Gonorrhöe mit 17 Jahren, Typhus abdominalis mit 


40 Jahren; sonst keine anderen Infektionskrankheiten. Mit 48 Jahren wurde 
beim Kranken Zucker im Harn entdeckt, was ihm aber keine Beschwerden, außer 
Durstgefühl, machte. Im Oktober 1923 der erste kurze Anfall von Angina pectoris. 


Seitdem traten die Anfälle öfter auf, zum Teil gleichzeitig mit Atemnotsanfällen, 


zum Teil aber unabhängig von ihnen. Im Januar 1925 wurden dem Kranken 
300 cem Blut mittels Aderlaß wegen zu hohem Blutdruck entnommen, was seinen 
Zustand erheblich besserte. Im Februar, ohne irgendeinen äußeren Anlaß, zwei 
schwere Angina pectoris-Anfälle, die 6 und 8 Stunden dauerten und von Atemnot 


und Rasselgeräuschen über den Lungen begleitet waren. Nach Anwendung er- 


heblicher Mengen Herzmittel und Morphium gingen die Anfälle zurück. (Der 


Kranke wurde von Dr. W.S.Fainberg behandelt, ich sah ihn wiederholt bei 


Konsultationen). Aber da der allgemeine Zustand nicht besser wurde — bei jeder 


Bewegung traten Schmerzen und Atemnot auf — kam der Kranke in die Klinik. 


Bei der Untersuchung in der Klinik fand man den Querdurchmesser des Herzens 
gleich 19cm, links 2cm außerhalb der Mammillarlinie, rechts 2 cm außerhalb 


des rechten Sternalrandes, Töne dumpf, an der Herzspitze und über der Aorta 


leichtes systolisches Geräusch. Über dem Herzen ein diastolischer Galopprhythmus, 
Puls 86p.M., Blutdruck R.-R.-Korotkoff 135/70—155/80. Über den Lungen, 
je nach den Schwankungen der Herztätigkeit, größere oder kleinere Mengen Geräu- 
sche. Trotz der energischen Behandlung traten wiederholte Schmerzanfälle auf 
mit Begleiterscheinungen eines Asthma cardiale. Am 21. IV. ein schwerer Anfall 
von Angina pectoris mit einer folgenden trockenen Perikarditis. Perikarditische 
Reibegeräusche an der Berührungsstelle des linken Ventrikels mit der Brust- 
wand. Reichliche Rasselgeräusche über den Lungen, besonders unten, spärlicher 


 schaumiger Auswurf. In der letzten Woche vor dem Tode trat eine erhebliche 





Leberschwellung und ein rechtsseitiger pleuritischer Erguß auf. 


Klinische Diagnose: Arteriosclerosis, Atheromatosis aortae, Stenocardia vera, 
Asthma cardiale, Dilatatio cordis, Insufficientia myocardii. Thrombosis rami 
anterioris arteriae coronariae cordis sinistrae cum myomalacia ventr. sin. cordis. 
Pericarditis epistenocardica. Emphysema pulmonum. Pneumonia hypostatica. 
Nephrosclerosis. Diabetes mellitus. Colitis chronica. 


_ Anatomische Diagnose (die Sektion wurde von Dr. W. T. Talalajeff gemacht). 
Allgemeine viscerale Arteriosklerose, Atheromatose der Brust- und Bauchaorta, 


- Arteriosklerose der Gehirn-, Milz- und Nierengefäße. Erweichungsherd im Corpus 


Striatum der rechten Gehirnhemisphäre. Arterio- und arteriolosklerotische Nephro- 
cirrhose. Sklerose und Entkalkung der linken Kranzarterie mit einer, das Lumen 
obstruierenden Thrombose. Myomalacie der Vorderwand des linken Ventrikels. 
Serös-fibrinöse Perikarditis. Herzdilatation. Sklerose des Epikards und der 
Papillarmuskel des linken Ventrikels an der Herzspitze. Hämorrhagische Infarkte 
in der rechten Lunge. Rechtsseitige serös-fibrinöse Pleuritis. Sklerose der Ton- 
sillen und des Pankreas. Ödem der Lungen und der Pia mater cerebri. Stauungs- 
leber. Atrophische Colitis. Fibröse Verwachsungen in der linken Pleurahöhle. 
Die klinischen Symptome lassen sich durch den anatomischen Befund leicht er- 
klären (Abb. 5, 6 und 7). 
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Die bedeutendsten Veränderungen finden an der linken Coronar- 
arterie, wodurch die vom pathologischen Anatomen hervorgehobene 
akute Kardiosklerose bedingt ist. Die Leberschwellung ist erst in den 
letzten Tagen vor dem Tode eingetreten und ist auf die geschwächte 
Herztätigkeit zurückzuführen. 

Auf die Frage der Zusammenhänge zwischen dem Diabetes mellitus 
des Pat. und den bei der Autopsie festgestellten Veränderungen des 
Pankreas und Corpus striatum möchte ich im Rahmen dieser Mittei- 
lung nicht näher eingehen. 

Parallel mit den makro- und mikroskopischen Untersuchungen der 
beschriebenen Fälle möchte ich einen Auszug aus dem Protokoll eines 
Versuches von Prof. A. Vogt anführen, sowie eine Abbildung aus der 
Arbeit des letzteren bringen. 


Einem Hunde wurde durch die linke Carotis und Aorta in die Kranzarterien des 
Herzens eine Suspension von Petuniasamen eingeführt. Das Tier lebte noch 
2 Monate. Im ersten Monat traten Temperaturschwankungen bis 39,5° auf, in 
der zweiten Hälfte des zweiten Monats rasche unregelmäßige Atmung, Puls 
arythmisch, in der ganzen Zeit nach der Operation 120—130 p.M. Am 40. Tag 
nach der Operation Puls 144 p.M., stark arythmisch, am 54. Tag ansteigende 
Atemnot, Puls wird schwächer, die Frequenz fällt bis 60 p. M., bei dem folgenden 
Blutdruckabfall bis 40 p.M. Der Tod tritt am Ende des zweiten Monats auf. 

Autopsie. Herz schlaff, dilatiert, besonders beide Ventrikel. Atrophie und 
teilweiser Schwund des Herzmuskels, Bindegewebswuchernng. Die Gefäße teil- 
weise obliteriert, teilweise ist das Lumen erheblich verengt und von fibrillärem 
Bindegewebe umringt (Abb. 8). 


Durch dieses experimentell gewonnene Präparat ist die Möglichkeit 
der Erhaltung des Lebens bei experimenteller Embolie der Coronar- 
gefäße bewiesen. 

Einige meiner Hunde, an denen ich ähnliche Versuche angestellt 
habe, blieben 3—4 Monate am Leben. Die Lebensdauer war ausschließ- 
lich von der Größe und Verzweigung der verstopften Gefäße abhängig. 
Die Präparate zeigten dieselben pathologisch-anatomischen Ver- 
änderungen, wie man sie ähnlich beim Menschen mit Thrombose der 
Kranzgefäße beobachten kann. 

Wir haben also drei Fälle von T’hrombose der rechten und linken. 
Coronararterien, Thrombose, die während des Lebens diagnostiziert wurden, 
wobei die Diagnose durch anatomische und histologische Untersuchung 
bestätigt wurde. 

Worauf muß sich in solchen Fällen die Differentialdiagnose 
stützen ? 

Das Herz als ein Zentralmotor muß in allen seinen Abteilungen 
synergisch arbeiten. Nur unter der Bedingung eines vollkommenen. 
dynamischen Gleichgewichts in der Arbeit aller Herzabteilungen im 
Verein mit einer regelmäßigen Arbeit des Gefäßapparates ist eine plan- 


: 
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mäßige Blutversorgung des ganzen Organismus in allen seinen Teilen 


möglich. 


‚Eine Störung des dynamischen Gleichgewichtes zwischen der rechten 


und linken Herzhälfte kommt entweder bei Anwesenheit vor allem 
_ anatomischer Veränderungen in der einen oder anderen Herzabteilung 
oder bei Anwesenheit toxischer Momente, wenn die eine Herzhälfte 
_ stärker auf bestimmte Dosen reagiert, resp. vergiftet wird als die anderer 
zustande (Hofmokl, Knoll, Openchowsky u.a.). Openchowsky erklärt 


den Unterschied in der Reaktion des rechten und linken Herzens auf 
toxische Digitalisdosen durch Gefäßmomente. Die rechte und die linke 
Kranzarterie reagieren seiner Meinung nach verschieden auf dieselben 
Digitalisdosen. Ich glaube, daß die Ursache eine andere ist. Kraft ihres 


' Baues hat die rechte Herzhälfte weniger Zellen für die Reaktion auf 
“ toxische Dosen der Digitalis. Es ist deswegen selbstverständlich, daß 
die Intoxikation am rechten Herzen eher zum Ausdruck kommt als 
im linken. 


Die Innervationsstörung beider Herzhälften ist das dritte Moment, 


_ das die Störung des dynamischen Gleichgewichts beider Herzhältten 


bedingt, was durch Experimente von Arloing, Pletnew, Stassen bewiesen 
wird. 
Die dynamische Gleichgewichtsstörung zwischen der rechten und 


linken Herzhälfte tritt durch bestimmte objektive Symptome, in erster 


_ Linie durch Leber- und Lungenstauung zutage. 


Die Vergrößerung der Stauungsleber ohne Ödeme in der Peripherie 
und ohne Lungenstauung bei einigen Formen der Myokarditis und Mitral- 
stenosen ist allgemein bekannt. Infolge entweder primärer, hauptsäch- 
lich anatomischer Veränderungen des rechten Ventrikels oder funktio- 
neller Ermüdung seiner Muskulatur wegen entgegentretender Wider- 
stände bei einer Mitralstenose entwickelt sich seine Schwäche bei aus- 
reichender Dynamik des linken Ventrikels. Als Ausdruck. dieser 
Schwäche des rechten Ventrikels tritt eine Vergrößerung der Stauungs- 
leber auf. Falls bei einer vorwiegenden Sklerose der rechten Kranz- 
arterie, die selbstverständlich mit einer Schwäche der rechten Herz- 
muskulatur einhergeht, eine Thrombose der rechten Kranzarterie sich 
ausbildet, so wird man, wenn der Patient am Leben bleibt, bei ihm 


alle Folgen einer Coronararterienthrombose beobachten: Status angino- 


un 


sus, Vergrößerung des Herzquerdurchmessers, vor allem nach rechts, 
ein Absinken der Herztätigkeit in verschiedenen Formen und akute 
Leberschwellung ohne Lungenstauungserscheinungen. Diese akute erheb- 
liche Leberschwellung sieht man ebenso schnell entstehen wie im 
Tierexperiment. Die außerordentliche Schmerzhaftigkeit rührt von 
der starken Dehnung der Plissonschen Kapsel her. Die beschriebene 


‚ akute Leberschwellung im Zusammenhang mit der akuten H erzerweite- 
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rung nach rechts ist für eine T’hrombose der rechten Kranzarterie patho- 


gnomonisch, in der Voraussetzung, daß auch die anderen Sym- 
ptome, die eine Thrombose der Kranzarterien charakterisieren, vor- 
handen sind. 

Weiterhin entwickelt sich, falls der Patient am Leben bleibt, eine 
Herzschwäche mit allen ihren verschiedenartigen Erscheinungen: peri- 
phere Ödeme, Stauung in den Lungen, mehr oder weniger ausgesprochene 
Atemnot usw. 

Die klinische Beobachtung, daß ein Verschluß der Kranzarterien- 
äste — nicht des Hauptstammes, nicht unbedingt zu einem Exitus letalis 
führen muß, wird experimentell bestätigt (Panum, Hirsch, Porter, 
Lukjanoff, Voigt u.a.) und findet seine Begründung in der oben ver- 
merkten Herzvaskularisation. 


Das klinische Bild einer Thrombose der linken Coronararterie zeichnet 


sich im Gegensatz zu dem einer Thrombose .der rechten Kranzarterie 


durch den dauernden retrosternalen Schmerz, durch Meiopragie des 


Herzens und außerdem durch ein sich akut entwickelndes Lungen- 
ödem bei normaler Lebergröße aus. Das Herz erweitert sich dabei 
akut nach links und nach unten. Im weiteren Verlauf mit dem Fort- 
schreiten der Herzmuskelschwäche und Stauung wird das Herz ver- 
größert, aber das ist schon sekundär und steht in keinem unmittelbaren 
Zusammenhang mit dem Verschluß des Lumens der linken Kranz- 
arterie. Lungenödem ist für die Schwäche des linken Ventrikels bei 
ausreichender Arbeit des rechten pathognomonisch. 

Welch konnte durch Quetschen des linken Ventrikels beim Kaninchen 
nach 2—3 Minuten die Bildung eines Stauungsödems der Lungen er- 


zielen. Daß dabei die rechte Herzhälfte und der linke Vorhof aus-'' 
reichend arbeiteten, konnte man bei unmittelbarer Beobachtung des’ 


freigelegten Herzens sehen. Großmann konnte durch Zudrücken des 


linken Vorhofes und linken Ventrikels bei Hunden und KaninchenLungen- 


ödem erzeugen, ebenfalls durch rhythmisches wiederholtes Zusammen- 
drücken des linken Ventrikels mit zwei Fingern. F. Alexandroff führte 
Hunden durch die Subelavia in den linken Ventrikel einen mit einer 
Blase versehenen Katheter ein, und füllte ihn mit physiologischer Koch- 
salzlösung. Bei einer bestimmten Erweiterung der Blase, wodurch die 
Arbeit des linken Herzens erschwert wurde, trat bei den Hunden ein 
Lungenödem auf!). 

Bettelhelm beobachtete beim Verschluß des Stammes er linken 


Kranzarterie ein Nachlassen der Tätigkeit des linken Ventrikels bei aus- ' 
reichender Arbeit des rechten: ein Sinken des Blutdrucks in der Aorta 


bei gleichzeitigem Ansteigen desselben im linken Vorhof und fast un- 


!) Alle diese Experimente wurden durch die Sektion 'bestätigt. 
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verändertem Blutdruck in der Jugularvene. In den Lungen eine Schwel- 
lung als „Vorstadium‘“ eines Ödems. 

Die verschiedenen angeführten experimentellen Resultate sind eine 
gute Illustration der verschiedenen Grade der dynamischen Störung 
beider Herzhälften. Eine solche dynamische Störung führt entweder 
zum Untergang des Menschen oder des Tieres oder, im Fall daß sie 
am Leben bleiben, verbreitet sich die isolierte Funktionsstörung eines 
Ventrikels auf andere Herzteile. In diesem Augenblick beginnt der 
Kampf um die Existenz des ganzen Herzens. 

Lukjanoff, der am freigelegten Herzen verschiedener Tiere gearbeitet 
hat, teilt alle von ihm beobachteten Symptome in zwei Gruppen ein. 
Einerseits partielle Störungen, die nur einzelne Herzteile betreffen 
und anderseits Störungen der Arbeit des ganzen Herzens. Dasselbe be- 
obachteten wir auch in der Klinik. 


Zusammenfassend kann man behaupten: 


l. Die Diagnose einer Thrombose der Kranzarterien während 
des Lebens zu stellen, ist nicht nur möglich, sondern auch die 
Differentialdiagnose einer Thrombose der rechten und linken Kranz- 
arterie oder genauer des Gefäßsystems des rechten und linken Herz- 
ventrikels. 


2. Ein gemeinsames Symptom einer Verstopfung der Kranz- 
arterien ist ein anhaltender Status anginosus, der auch manchmal in 
mehreren Anfällen verläuft. Der Status anginosus wird öfters in solchen 
Fällen von einem Status asthmaticus begleitet. Der letztere ist kein 
Äquivalent des ersteren, sondern nur ein begleitendes Symptom, das 
durch das Wesen der Krankheit selbst bedingt wird. In den Fällen, 
wo die Herztätigkeit nicht angeordnet ist und die Auskultation des 
Herzens möglich ist, beobachtet man öfters einen diastolischen Galopp- 
rhythmus. 

3. Pathognomonisch für eine Thrombose der rechten Kranzarterie 
ist, abgesehen von den angeführten allgemeinen Erscheinungen, eine 
akute Herzerweiterung nach rechts, begleitet von einer bedeutenden 
akuten, sehr schmerzhaften Leberschwellung, bei Abwesenheit (in der 
ersten Zeit) von Stauungserscheinungen in den Lungen. 

4. Für eine Thrombose der linken Kranzarterie ist außer den an- 
geführten Allgemeinerscheinungen eine akute Verbreiterung des Herzens 
nach links und unten und ein akut entstehendes Lungenödem charak- 
teristisch. 

P.S. Aufdem 8. Kongreß für innere Medizin, der vom 25. bis 31.V. 1925 
in Leningrad stattgefunden hat, hat Dr. Perfilje/f in der Diskussion, 
in Verbindung mit der vorliegenden Arbeit, einen von ihm beobachteten 
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Fall mitgeteilt. Ein 75jähriger Patient wurde in das von ihm geleitete 
Krankenhaus mit Zeichen von Herzschwäche eingeliefert. Nach 36 Std. 
starb er. Bei der Sektion fand man eine Thrombose einer Coronar- 
arterie. Der Patient hat keine Schmerzen gehabt. Leider wurde keine 
histologische Untersuchung gemacht. Die Thrombose der Kranz- 
arterien wird nur in den Fällen von Schmerzen begleitet, wenn der 
Prozeß akut verläuft. Es ist möglich, daß in den Fällen langsamer 
Thrombosenbildung das Schmerzsyndrom ausbleibt. 
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Abb. 1. Querschnitt der rechten Coronararterie. Starke Arteriosklerose. Wucherung der Intima 


und Verengerung des Lumens. 


An der Grenze der Media und der gewucherten Intima ist die 
Media elastica interna zu sehen. 





Abb. 2. Wand des rechten Herzens, Längsschnitt (vordere Wand). Allmähliche Myolyse und 

Ersatz durch gewuchertes Bindegewebe. Im mittleren Teil des Diapositivs sind die Muskelfasern 

teilweise kernlos, atrophisch und zerfallen. An der Peripherie sind mehr oder weniger gut 
erhaltene Muskelfasern. Kleines Ilymphocytäres Infiltrat. Gefäßhyperämie. 
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Abb. 3. Ein Teil des Myocardes der rechten Herzwand. Querschnitt (Vorderwand). Die Muskel- 
fasern weisen Zeichen von Vakuolisation und Myolyse auf. Teilweise erhaltene Kerne. In der Um- 
gebung gewuchertes Bindegewebe mit spärlichem Iymphoeytären Infiltrat. 





Abb. 4. Wand des rechten Ventrikels an der Herzspitze. Bild einer typischen Kardiosklerose 
(an dieser Stelle entwickelte sich ein chronisches Aneurysma der Spitze des rechten Ventrikels). 





der rechten und linken Coronararterienthrombose des Herzens. 309 








Abb. 5. Querschnitt der linken Coronararterie. Intimawucherung. Lumenverengerung (nur ein 
Teil des Gefäßes ist photographiert). Die Wucherung ist halbmondförmig, in den tieferen Teilen 
Atherose (trübe Stellen). 





| 





Abb. 6. Starke Vergrößerung an der Grenze der Myomalacie. (Wand des linken Ventrikels. 

Querschnitt.) An der einen Seite sieht man mehr oder weniger gut erhaltene kernhaltige Mus- 

kelfasern, an der andern Seite kernlose Muskelfasern, mit Eosin intensiv färbbar. Rand der 

Myokardnekrose. An der Grenze beider Teile sieht man eine Zellenreaktion von Iymphoidem 
und histioaptarem (Bindegewebsverbreiterung) Charakter. 


— 
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Abb. 7. Längsschnitt (in bezug auf den Verlauf der Muskelfasern). Die Wand des linken Ven- 

trikels an der Grenze der Nekrose des Myokards. Auf einer Seite mehr oder weniger gut erhal- 

tene Muskelfasern (kernhaltig). Neben den Kernen sogenanntes Abnutzungspigment (gelbbraunes 

Lipofusein, lipoider Natur), das sogenannte braune Herzatrophie verursacht. Auf der andern 

Seite kernlose Muskelfasern, die einen nekrotischen Herd bilden; nekrotischer Teil (Lipofuscin 
verschwunden). 





Abb. 8. Schnitt durch die Wand des linken Ventrikels eines Hundes mit experimenteller Throm- 
bose der Coronararterien. 














(Aus der IV. medizinischen Universitätsklinik im Städtischen Krankenhaus Moabit 
— Professor @. Klemperer.) 


Tuberkulose als Ursache einer Dermatomyositis. 


Von 
Dr. W. Grunke, 


Assistent. 
Mit 2 Textabbildungen. 


(Eingegangen am 14. Juli 1925.) 


Seitdem Wagner, Hepp und Unmverricht gleichzeitig und unabhängig 
voneinander ein Krankheitsbild beschrieben haben, bei dem im Vorder- 
erunde eine nichteiterige Haut- und Muskelentzündung stand, und 
das von Unverricht mit dem Namen Dermatomyositis bezeichnet wurde, 
ist eine Anzahl von Krankheitsfällen beschrieben worden, die zu der 
genannten Krankheitsgruppe gerechnet werden müssen. In einer Zu- 
sammenstellung der bis zum Jahre 1912 bekannten, zur Dermatomyositis 
sicher gehörenden Fälle schätzt Rotky die Zahl derselben auf etwa 40. 
Eine Anzahl von Mitteilungen, die aus der letzten Zeit stammen, fügen 
nichts wesentlich Neues zu dem hinzu, was schon früher bezüglich der 
Symptomatologie und Pathogenese der Dermatomyositis bekannt ge- 
wesen ist. Ohne auf die Einzelheiten des Symptomenbildes näher ein- 
zugehen, wollen wir nur auf die große Variationsbreite dieser Krankheit 
hinweisen, die unter Umständen die Diagnose recht schwierig machen 
kann. Das Vorkommen von Übergängen zu anderen Erkrankungen ver- 
mehrt nicht unbeträchtlich diese Schwierigkeiten, und nicht selten 
wird dadurch eine sichere Diagnose erst nach längerem Bestehen, im 
vorgeschrittenen Stadium der Krankheit möglich. Namentlich ist es 
die Sklerodermie, die einerseits zu Verwechselungen mit der Dermato- 
myositis Anlaß gibt, andererseits aber auch gleichzeitig mit letzterer 
besteht oder in dieselbe übergeht (vgl. dazu Schulz, Löwenfeld, Oppenheim, 
Karger, Rosenthal und Hoffmann). 

Die Differentialdiagnose anderen Krankheiten gegenüber, wie der 
Polyneuritis, dem einfachen Muskelrheumatismus, der Trichinose, ist 
in den meisten Fällen weniger schwierig, obwohl auch hier im Einzelfall 
große Schwierigkeiten bestehen können. Auf die Einzelheiten der 
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Differentialdiagnose soll an dieser Stelle nicht eingegangen werden, da die- 
selben eingehend in einer Reihe von Arbeiten gewürdigt worden sind. 

Betreffs der Ursache dieser merkwürdigen Erkrankung kann man 
sagen, daß dieselbe trotz aller Bemühungen fast in völliges Dunkel 
gehüllt ist. Der von einer Reihe von Forschern geführte Nachweis 
von Streptokokken (Fränkel und Wätzold ist es gelungen, dieselben im 
Muskel, Kankeleit und Schmitz im Blut nachzuweisen) ist beachtens- 
wert, eine allgemeine Geltung scheint diesem Befund nicht zuzukommen, 
da in zahlreichen Krankheitsfällen derselbe nicht bestätigt werden 
konnte. Daß die Dermatomyositis sich nicht selten an eine Angina, 
Endokarditis oder Polyarthritis anschließt, ist von Hepp, Strümpell, 
Leube u.a. gezeigt worden. Auch zur Influenza, Masern und Keuch- 
husten soll die Dermatomyositis nach Prinzing, Löwenfeld und Schüller 
Beziehungen haben. Eine Reihe von Autoren will die Erkältung für 
die Entstehung der Krankheit verantwortlich machen (Fenoglio, Schar- 
mann). Für einen ursächlichen Zusammenhang mit der Lues sprechen 
sich andererseits Herrick, Lorenz und neuerdings Fahr aus. 

Besonders hervorgehoben sei, daß Strümpell auf das häufigere Zu- 
sammentreffen der Dermatomyositis mit der Lungentuberkulose und 
auf einen evtl. Zusammenhang dieser beiden Krankheiten aufmerksam 
gemacht hat. Bindende Beweise konnten von keinem der zahlreichen 
Autoren gebracht werden, und so bleibt die Genese der Dermatomyositis 
noch unaufgeklärt, mehr sogar, es erwacht der Zweifel, ob diese Krank- 
heit überhaupt eine ätiologische Einheit darstellt und nicht vielmehr 
nur ein Symptomenkomplex ist. Deswegen ist jeder ätiologisch auf- 
geklärte Fall von Dermatomyositis wertvoll für die Erkenntnis dieser 
Krankheit. 

Wir hatten Gelegenheit einen Fall zu beobachten, der klinisch das 
Bild einer Dermatomyositis bot und der in ätiologischer Hinsicht 
vollkommen geklärt werden konnte. Der Fall ist in vieler Beziehung 
so bemerkenswert, daß wir seine genaue Schilderung für berechtigt 
halten. | 

Krankheitsfall: Es handelt sich um einen 55 Jahre alten Müller, dessen Familien- 
anamnese ohne Belang ist. Als Kind, außer Masern, stets gesund. Mit etwa 35 Jahren 
angeblich Magenkatarrh, kurze Zeit darauf eine Blinddarmoperation. Die jetzige 
Krankheit begann vor etwa 1 Jahr, indem die rechte Hand bis über das Handgelenk 
anschwoll und bei Bewegungen und auf Druck sehr schmerzhaft war. Die Haut 
soll prall gespannt, glänzend und gerötet gewesen sein. Nach einiger Zeit bildeten 
sich die Erscheinungen zurück, nur die Hautrötung blieb bestehen. Einige Wochen 
später sollen kurz nach einem Ohnmachtsanfall ähnliche Veränderungen an der 
linken Hand aufgetreten sein, die sich gleichfalls bis auf die Hautrötung zurück- 
bildeten. Nach und nach griff der Krankheitsprozeß auch auf die Fußgelenke und 
auf die oberen und unteren Extremitäten in ihrer ganzen Ausdehnung über. Gleich- 


zeitig nahm auch die Schmerzhaftigkeit der befallenen Teile deutlich zu. In 
letzter Zeit trat Schmerzhaftigkeit beim Kauen, Gähnen und Schlucken auf. 
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Ob Fieber bestanden hat, kann Patient nicht angeben, er fühlte sich oft heiß 
an und schwitzte ziemlich stark. 
Mäßiger Alkohol- und Nikotinabusus wird zugegeben. Venerische Infektionen 


; werden negiert. 


Bei der Aufnahme klagt Patient über Schmerzen in den Extremitäten, be- 


. sonders in dem linken Oberarm, über starke Hautspannung an den befallenen 
 Körperteilen und über allgemeine Schwäche. 


Aufnahmebefund: Mittelgroßer Mann in mittlerem Ernährungszustand zeigt 
kräftigen Knochenbau und mäßig stark entwickeltes Fettpolster. Haut des Ge- 
sichts und der oberen und unteren Extremitäten, sowie auch stellenweise am Rumpf, 
stark gerötet, leicht glänzend, schuppend, trocken, unelastisch, gespannt und etwas 
atrophisch. Besonders im Gesicht tritt diese Atrophie deutlich hervor. Die aus- 
gesprochene Hautspannung verleiht dem Gesicht einen etwas maskenhaften Aus- 
druck. Patient selbst gibt an, daß ‚‚die Haut ist wie zu knapp, beim Kauen und 
Sprechen spannt sich die Gesichtshaut“. An beiden Oberarmen stecknadelkopf- 


. bis linsengroße braune Pigmentierungen. Die Muskulatur der Extremitäten, ins- 


besondere der linke Musculus biceps fühlt sich zäh und etwas teigig an. Auffallend 


‚ ist die nur geringe Änderung des Muskelvolums im Zustande der Kontraktion und 


der Erschlaffung. Der Druck auf die Muskeln ist schmerzhaft, ebenfalls treten 
Schmerzen in den Extremitäten bei aktiven und passiven Bewegungen auf. Die- 
selben können nur langsam, wie gegen einen großen Widerstand ausgeführt werden. 
Die grobe Kraft der Extremitäten ist deutlich herabgesetzt. 

Alle Arten der Sensibilität normal. Keine Nervendruckpunkte. Paradoxer 
Dermographismus. Reflexe: Pupillen reagieren auf Licht und Konvergenz. Cor- 
neal +, Conjunctival +, Patellar +, Achilles +, Bauchdecken +, Cremaster +, 


Babinski und Oppenheim —. 


Puls regelmäßig, gut gefüllt, 88 in der Minute. Temperatur 37,7° axillar. Blut- 
druck normal. 

Kopf: Außer den beschriebenen Haut- und Muskelveränderungen keine Ab- 
weichungen von der Norm nachweisbar. 

Mundhöhle und Rachen: Zunge etwas trocken und belegt. Atrophie der 
Lippen, der Wangenschleimhaut und der Zunge (bei letzterer besonders an den 
Rändern). 

Thorax flach, symmetrisch gebaut, dehnt sich beiderseits ziemlich ausgiebig 
und gleichmäßig bei der Atmung aus. | 

Lungen: Grenzen, hinten in der Höhe des 12. Brustwirbeldorns, gut verschieb- 
lich. Voller Klopfschall über beiden Lungen, vesikuläres Atmen und vereinzeltes 
Giemen beiderseits. 

Herz: Spitzenstoß im 5. Intercostalraum innerhalb der Medioclavicularlinie. 
Grenzen: links 1 Querfinger innerhalb der Medioclavicularlinie, rechts am rechten 
Sternalrand. Töne rein. Abdomen weich und nicht druckempfindlich. Eine etwa 
10 cm lange Narbe in der rechten unteren Bauchseite (nach einer Appendektomie). 
Der ziemlich harte Leberrand ist etwa 2 Querfinger unterhalb des Rippenbogens 
in der Parasternallinie zu fühlen. Auf Druck ist die Leber schmerzhaft. Milz nicht 
vergrößert. 

Urin: Alb.-, Sacch.-, Gallenfarbstoffe —. Das Sediment enthält einige Leu- 
kocyten und phosphorsauren Kalk. 

Stuhl zeigt, was Farbe und Konsistenz betrifft, keine Abweichung von der 
Norm. 

Blutbild: Leukocyten neutrophile 87%, eosinophile 1%, Basophile 1%, 
Lymphocyten 9%, Monocyten 2%. 

Diagnose: Myositis, ev. kombiniert mit Sklerodermie. 
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Verlauf (auszugsweise wiedergegeben): In den folgenden 3 Wochen nach der 
Aufnahme zeigt das Krankheitsbild keine wesentlichen Veränderungen. Die sub- 
febrilen Temperaturen halten an, die subjektiven und objektiven Veränderungen 
an Haut und Muskeln sind die gleichen geblieben. Da das Krankheitsbild in man- 
chen Zügen einer beginnenden generalisierten Sklerodermie ähnlich ist, wird der 
Versuch gemacht, auf chirurgischem Wege den Krankheitsverlauf zu beeinflussen 
(Leriche-Brüningsche Operation an der linken Art. brachialis). 

Bei dieser Gelegenheit wird ein Hautfascienmuskelstück exzidiert und histo- 
logisch untersucht. 

Die histologische Untersuchung (Herr Geheimrat Benda!) des exzidierten 
Schnittes ergibt einen kleinen Querschnitt quergestreifter Muskulatur, der von 
stark verdicktem und entzündlich infiltriertem Fasciengewebe bedeckt ist. An der 
dem Muskel zugewandten Seite der Fascie liegen knötchenförmige Granulations- 
herde, die im Zentrum aus epitheloiden Zellen, in der Peripherie aus Lymphocyten 
bestehen und weder Verkäsungen noch Riesenzellen enthalten. Sie greifen derart 
in den Muskel ein, daß einzelne Muskelbündel noch von dem Granulationsgewebe 
umschlossen und in ihrem Bau verändert werden. In der Muskelfascie selbst liegen 
ähnliche Knoten mit Riesenzellen. Über der Muskelfascie beginnen ausgebreitete 
entzündliche Infiltrate mit eingelagerten Knötchen, die zentral epitheloide und 
Riesenzellen, aber keine Nekrosen enthalten. In dieser Schicht kommt noch eine 
Lage von längsgetroffenen Muskelbündeln und Sehnengewebe. Namentlich in 
letzteres dringt die tuberkulöse Entzündung weit ein und drängt die Sehnenbündel 
stark auseinander. Weiter nach oben kommt entzündlich infiltriertes derbes 
Bindegewebe. Hautschichten sind in den Schnitten nicht getroffen. Der Nach- 
weis von Tuberkelbacillen in den Schnitten ist nicht gelungen. 

Der weitere allgemeine sowie lokale Verlauf der Erkrankung bleibt durch die 
Operation gänzlich unbeeinflußt. Die Haut des Gesichtes und der oberen sowie un- 
teren Extremitäten zeigt deutliche Rötung, geringe Atrophie und die übrigen schon 
oben beschriebenen Erscheinungen. Die Muskel (besonders der M. biceps beider Arme 
und die Extensoren der Oberschenkel) sind ausgesprochen rigide, teigig und druck- 
empfindlich, die Bewegungen können nur mühsam und mit Schmerzen ausgeführt 
werden. Schubweise treten an den verschiedenen Körperabschnitten Exacerbationen 
des Krankheitsprozesses auf, die mit Rötung der Haut, vermehrter Muskelsteifigkeit 
und gesteigerter Schmerzhaftigkeit verlaufen. Nach etwa 14—21 Tagen klingen die 
Erscheinungen ab unter Hinterlassung von kleinen bis erbsengroßen braunen 
Pigmentflecken an der Haut und einer deutlichen Abnahme der Kontraktions- 
fähigkeit des befallenen Muskels. 

Die 2 Monate nach der Aufnahme ausgeführte serologische Untersuchung auf 
Tuberkulose (nach Besredka) fällt schwach positiv aus. Das Blutbild enthält 77% 
neutrophile Leukocyten, 4% stabkernige Leukocyten, 2%, Monocyten, 8%, eosino- 
phile Leukocyten und 9% Lymphocyten. An den inneren Organen kann kein 
krankhafter Befund erhoben werden. 

Im 4. Monat des Krankenhausaufenthaltes wird eine Alttuberkulinbehand- 
lung begonnen. Nach der 4. Injektion (0,0035 mg) muß die Behandlung wegen 
starker lokaler Reaktion abgebrochen werden. Die an der Injektionsstelle auf- 
getretenen Veränderungen bestanden in einer Rötung, Spannung und Schmerz- 
haftigkeit der Haut und der darunter liegenden Muskulatur und ähnelten sehr 
einem spontanen akuten Krankheitsrezidiv. Die Dauer der letzten Reaktion be- 
trug 10 Tage. 


!) Einen kurzen Bericht über diesen Fall erstattete Herr Geheimrat Benda 
bei den Verhandlungen der mitteldeutschen Pathologenvereinigung in Dresden 
am 11. V. 1924. 
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'- Der weitere Krankheitsverlauf setzt sich aus Rezidiven und Intermissionen 
der Krankheit, die die verschiedenen Hautabschnitte und Muskelgruppen befallen, 
‚zusammen. Im Laufe der Zeit tritt die Hautrötung immer mehr zurück und macht 
‚der Pigmentierung Platz, die Atrophie bleibt im wesentlichen unverändert. Die Mus- 
'kulatur behält ihre Konsistenz, nur wird sie immer deutlicher atrophisch. Nament- 
‚lich ist die Schwäche und Exkursionseinschränkung an den oberen Extremitäten 
'so hochgradig geworden, daß Patient nicht mehr imstande ist, selbst zu essen. 
Der Versuch einer Arsenmedikation (12 Solarsoninjektionen) bleibt erfolglos. 





Abb. 1. Hauptsitz der tuberkulösen Veränderungen in einem Schnitt durch ein Haut-Muskelstück. 
a=Subeutis, b=Fascia superfic. commun., c=Fascia muscul. propria, d= obliterierte Vene,e= Arterie, 
= Riesenzelle. 


7 Monate nach der Aufnahme ins Krankenhaus tritt beim Patienten eine 
trockene Pleuritis auf. In den nächsten 14 Tagen entwickelt sich ein linksseitiges 
Exsudat, das hinten bis etwa zum Angulus scapulae reicht. Die Muskelatrophie hat 
weiterhin deutlich zugenommen — Patient ist außerstande auch nur die geringste 
Bewegung selbständig auszuführen. Kau- und Schlingmuskulatur ist nicht wesent- 
lich betroffen. Die Haut zeigt fleckige braune Pigmentierungen und allgemeine 

' Atrophie, die auch an Zunge und Wangenschleimhaut deutlich zugenommen hat. 


8 Monate und 4 Tage nach der Krankenhausaufnahme tritt unter dem Zeichen 
einer plötzlich aufgetretenen Dyspnöe und Herzschwäche, die trotz Anwendung 
' der üblichen Exeitantia nicht beseitigt werden können, der Tod ein. 
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Sektionsbefund (Herr Geheimrat Benda). Mittelgroße Leiche. Macies. Herd- 
förmige Ödeme, besonders der Gelenkgegend des rechten Ellenbogengelenks und 
der Fußgelenke. Fleckige braune Pigmentierung der Oberarmhaut. Hochgradige 
allgemeine Muskelatrophie. Gefäßsystem: Starke braune Pigmentierung des 
Herzmuskels. 

Respirationsapparat: Alter tuberkulöser Herd am Vorderrande des rechten 
Oberlappens. Schiefrige Induration, trockene kleine Käseherde und vereinzelte 
kleine peribronchitische Herde. Spärliche disseminierte Tuberkulose der linken 
Lunge. Kompressionsatelektase beider Lungen besonders links. 

Peritoneum und Milz: Geringe Pleuraadhäsionen. Tuberkulöse exsudative 
Pleuritis dextra, eiterige Pleuritis sinistra. Geringe exsudative Perikarditis. 





Abb. 2. Eindringen des tuberkulösen Gewebes in die Muskelschicht. 


a= degenerierender Muskel, b=leidlich gut erhaltener Muskel, c= Riesen- 
zelle, d=tuberkulöse Infiltration in der Fascie superfie., e=Sehne. 


Blut und blutbildende Organe: Schiefrige Induration und Hyperplasie der 
Bronchialdrüsen besonders rechts. Geringe Hyperplasie und starke Anämie der 
Milz. 

Harnapparat: Starke Lappung der Nieren, einzelne Tuberkel der rechten 
Niere. Geringe Kalkinfarkte der Nierenpapillen. 

Verdauungsapparat: Hyperplasie und einige dichte Pfröpfe beider Tonsillen. 
Vernarbtes tuberkulöses Geschwür der Tleocöcalklappe. 

Leber: Stauungseyanose. 

Nervensystem: Geringes Ödem der Arachnoidea. 

Endokrine Drüsen: Reichlicher Lipoidgehalt der Nebennieren. 

Die mikroskopische Untersuchung der aus verschiedenen Gegenden entnomme- 
nen Hautmuskelschnitte ergibt im wesentlichen den obenerwähnten histologischen 
Befund (s. Abb. 1). Es hat sich hier vor allem gezeigt, daß an den Stellen einer 
starken Hyperämie und Schwellung der Haut die Papillenschicht eine mäßige Ab- 
flachung der Papillen und keine entzündlichen Infiltrate erkennen läßt. Die Cutis 
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‚ zeigt eine beträchtliche Verdünnung, aber ebenfalls keinerlei entzündliche Herde. 
‘Die Subeutis ist in den tiefen Lagen von einer breiten Masse durch die Härtung 
\koagulierter, albuminöser Flüssigkeit durchtränkt. In dieser finden sich kleine, 
‚ganz unscharf begrenzte Herdchen von ganz lockeren Zellansammlungen, die 
"einige Leukocyten, Lymphocyten und Plasmazellen enthalten, und an der unteren 
‚Grenze der Subcutis gegen die Fascie communis etwas reichlicher und dichter wer- 
‘den. In der Schicht, die etwa der Fascie communis entsprechen müßte, beginnt 
‚von oben her gerechnet eine reichliche Bindegewebsschichtung mit kleinzelligen 
‚Infiltraten, die zunächst ganz unregelmäßige, vorwiegend um die stark mit Blut 
"gefüllten kleinen Venen Herde bilden. Alsdann folgt eine gleichmäßigere Granu- 
‚lationsschicht, die eine ganz breite nekrotische Schicht bedeckt. Letztere besteht 
zum Teil aus feinkörnigem zerfallenen Material, welches nur einzelne elastische 
Fasern einschließt, zum anderen Teil aus kernlosem Gewebe, in dem noch Fett- 
träubchen, nekrotische Gefäßwände und Bindegewebszüge wohl erkennbar geblie- 
ben sind. Darunter folgt die an einzelnen Stellen weniger, an anderen Stellen in 
‘ähnlichem Umfange wie in dem Excisionspräparat von tuberkulösem Gewebe 
durchsetzte Sehnen- und Muskelschicht (s. dazu Abb. 2). Tbe.-Bacillen sind eben- 
falls nicht nachweisbar. 

Die pathologisch-anatomische Diagnose lautet: geringe chronische Tuberkulose 

(Lungen und Darm), doppelseitige Pleuritis. Tuberkulöse Dermatomyositis re- 
currens. 
Die bakteriologische Untersuchung (Frau Prof. Rabinowitsch), die an einem 
'excidierten Lungen-, Hautmuskel- und Darmgeschwürstück ausgeführt wurde, 
erbrachte den sicheren Nachweis von Tuberkelbacillen. Auf Grund von kulturellen 
und tierexperimentellen Untersuchungen konnte bisher festgestellt werden, daß 
die aus den 3 verschiedenen Geweben gezüchteten Tuberkelbacillenstämme atypisch 
sind. Näheres darüber soll nach Abschluß der noch laufenden Untersuchungen 
‘besonders mitgeteilt werden. 


Fassen wir nochmals kurz das Symptomenbild und den Krankheitsver- 
lauf des Falles zusammen: Ein 55jähriger Mann erkrankt scheinbar aus 
voller Gesundheit mit einer Schwellung und Schmerzhaftigkeit des 
einen Handgelenks, wobei die Haut der Umgebung prall gespannt, 
glänzend und gerötet erscheint. Die Veränderungen, bis auf die Haut- 
rötung, bilden sich nach einiger Zeit zurück. Kurze Zeit darauf treten 
ähnliche Veränderungen an dem anderen Handgelenk und seiner Um- 
gebung auf und bilden sich im gleichen Sinne wieder zurück. Der weitere 
Verlauf gestaltet sich in Form von Rezidiven, die sich aber nicht mehr 
auf die Gelenke und ihre Umgebung beschränken, sondern die ver- 
schiedensten Körperteile befallen. Ein Jahr nach Beginn der Erkrankung 
wird Patient wegen Gliederschmerzen und allgemeiner Schwäche im 
Krankenhaus aufgenommen. Diedeutlichsten Veränderungen lassen sich 
an der Haut und den Muskeln der Extremitäten und an der Mundschleim- 
haut nachweisen. Die Haut der Extremitäten ist intensiv und diffus 
'gerötet, sie ist trocken, schuppend und etwas atrophisch. Die Mus- 
'kulatur der befallenen Abschnitte hat eine zähe, starre, etwas teigige 
"Beschaffenheit, die Konsistenz des erschlafften Muskels unterscheidet 
‚sich nur sehr wenig von der des kontrahierten. Die grobe Kraft der be- 
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fallenen Muskel ist herabgesetzt. Sensibilität und Reflexe sind normal, 
Zungen-, Lippen- und Wangenschleimhaut ist deutlich atrophisch. 

Das Krankheitsbild bietet eine gewisse Ähnlichkeit mit dem einer 
beginnenden universellen Sklerodermie, doch treten im weiteren Verlauf 
die Unterschiede immer mehr und mehr zutage. Die vorwiegende Be- 
teiligung der Muskulatur an dem Krankheitsprozesse, die verhältnis- 
mäßig nur geringen Veränderungen der Haut — dieselbe zeigt kleine 
atrophische Stellen neben entzündlichen Plaques und Pigmentflecken, 
aber keinerlei Zeichen von Sklerosierung — sprechen gegen eine Sklero- 
dermie. Am ehesten kann in diesem vorgeschrittenen Stadium das 
Krankheitsbild mit dem eines Lupus erythematodes verwechselt werden. 
Dagegen spricht das Fehlen der für den Lupus erythematodes charakte- 
ristischen Zeichen der Follikelwucherungen und Hyperkuratose. Rein 
symptomatisch betrachtet, muß das Krankheitsbild als eine Dermato- 
myositis angesprochen werdent). Im weiteren Verlauf greift der Krank- 
heitsprozeß auf immer neue Haut-Muskelabschnitte über unter Hinter- 
lassung der oben geschilderten Veränderungen. Die Körpertemperatur 
ist während der ganzen Krankheit erhöht und bewegt sich zwischen 
37° und. 39° axillar. Langsam aber stetig nimmt der Kräfteverfall zu, 
Eine hinzugekommene exsudative Pleuritis führt in3 Wochen zum Tode. 

Die histologische Untersuchung eines während ‘des Lebens exzi- | 
dierten Fascienmuskelstückes und einiger bei der Autopsie entnommener 
Hautfascienmuskelstücke zeigt Veränderungen, die als tuberkulöse an- 
gesehen werden müssen. Die tuberkulöse Ätiologie der Veränderungen 
wird auch durch den positiven Ausfall des Tierversuches und der an- 
schließenden bakteriologischen Untersuchung bestätigt. 

Das Bemerkenswerte an diesem Fall ist die tuberkulöse Ätiologie 
einer Hautmuskelerkrankung, die klinisch als Dermatomyositis an- 
gesprochen werden muß, wobei noch auffällt die verhältnismäßig geringe 
und nur spät in Erscheinung tretende Beteiligung der übrigen Organe 
am tuberkulösen Prozeß. Nicht weniger bemerkenswert ist aber auch 
die Tatsache, daß die klinisch am meisten befallenen Gewebe, die Haut 
und die Muskulatur, keineswegs der Hauptsitz der histologisch nach- 
weisbaren Veränderungen sind, daß vielmehr der spezifische Prozeß 
nur auf die Muskelfascie sich beschränkt. Eine Aufklärung über das 
Zustandekommen der Haut-Muskelveränderungen gibt uns das histo- 
logische Bild nicht. Daß tuberkulös toxischen Einwirkungen hierbei eine 
Rolle zukommen kann, soll nur als Vermutung ausgesprochen werden. 

Auch für die so ungewohnliche Lokalisation, sowie den rezidivierenden 
Verlauf dieses tuberkulösen Prozesses gibt weder die Klinik noch die 
pathologische Anatomie irgendeinen Anhaltspunkt. Die Fragen, welches 





1) Für die Klärung der klinischen Diagnose sprechen wir auch an dieser Stelle 
Herrn Prof. Arndt und Herrn Dr. @ottron unseren verbindlichsten Dank aus. 
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der primäre Krankheitsherd gewesen ist, und auf welchem Wege sich 
die Infektion verbreitet hat, müssen leider unbeantwortet bleiben. 
Wenn also dieser Fall, der klinisch als typische Dermatomyositis impo- 
niert, pathogenetisch in mancher Hinsicht unaufgeklärt bleibt, seine 
tuberkulöse Ätiologie kann als sicher gelten, und darauf beruht seine 
besondere Stellung und Bedeutung. 
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Der Energiestoffwechsel bei Hautkrankheiten!). 


Von 


Dr. Erwin Pulay. 
(Eingegangen am 24. Juni 1925.) 


Physiologisch erfahren Haut und ihre Anhangsgebilde (Haare, 
Nägel) mannigfache Veränderungen, und zwar zur Zeit der Pubertät, 
der Gravidität und des Klimakteriums. Diese klinisch zu beobachtenden 
Erscheinungen weisen auf einen Zusammenhang zwischen Haut und 
endokrinem System hin. 

Eben diese Zusammenhänge herauszuarbeiten und vielleicht auf 
eine exakte Basis zu stellen, ist der Zweck unserer Untersuchungen und 
soll Gegenstand dieser Mitteilung werden. Dabei bleibt heute die Frage, 
inwieweit der Haut im Inkretsystem eine selbständige Stellung im Sinne 
von Hofmann und Buschke zufällt, unerörtert und wird in einer weiteren 
Mitteilung bearbeitet werden. 

Ehe wir auf eine Besprechung der von uns erhobenen Befunde ein- 
gehen, scheint es zweckmäßig, die bereits bekannten, den einzelnen 
Inkretdrüsenstörungen entsprechenden Hautveränderungen kurz zu- 
sammenzufassen: 


L 


1. Schilddrüse. a) Hyperfunktion-Basedow. Die Haut ist zart, ge- 
schmeidig und feucht. Als Ausdruck für die Labilität der Vasomotoren 
ist die leichte Rötung der Haut und die Neigung zum Erröten zu werten. 
Die Schweißsekretion ist vermehrt. Infolge der starken Durchfeuchtung 
kommt es zu einer Verminderung des galvanischen Leitungswider- 
standes (Vigouroux). Weiter besteht eine Neigung zu Schwellungen, 
die namentlich die Augenlider, oft aber auch die Extremitäten betreffen. 
In zirka der Hälfte aller Fälle lassen sich gewisse Pigmentanomalien 
konstatieren, welche hauptsächlich Augenlider, Lippen, Hals, Axillen, 
Brustwarzen und Genitale befallen. Das Auftreten von Vitiligoflecken 
(Depigmente), diffuse, chloasmaähnliche Tinktion und fleckweises Er- 
grauen der Haare wird beobachtet. Haarausfall ist ein sehr häufiges 


') Die Bestimmungen des Grundumsatzes und der spezifisch dynamischen 
Eiweißwirkung wurden von Doz. Dr. Paul Liebesny persönlich durchgeführt. 
Auch für seine Mitarbeit sei ihm der beste Dank ausgesprochen. Diese Arbeit 
wurde Juli 1924 abgeschlossen. 
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Symptom und es kann manchmal völlige Kahlheit eintreten. Die Nägel 
‘ werden rissig und brüchig. 


b) Myxödem. Das Myxödem stellt klinisch das dem Basedow ent- 


. gegengesetzte Extrem dar. Die Haut erscheint alabasterartig, prall 


gefüllt, ist meist trocken, die Schweiß-Sekretion gering; man beobachtet 
. öfters kleienartige Schuppen, beim Betasten läßt sich die Kutis nur mit 


Mühe in Falten bringen, bei Fingerdruck bleiben keine Eindrücke zu- 
rück. Der elektrische Leitungswiderstand ist erhöht. Schwellungen der 


'Augenlider, aufgerissene Lippen, Wülste unter dem Kinn, herabhängende 


Wangen ergänzen das Krankheitsbild. Oftmals wird die Nase plump 


' und dick. Pigmentierungen zählen zu den größten Seltenheiten. Die Blut- 


gefäße sind oft erweitert. Haare werden trocken und spröde, Kopf- und 
Barthaare, ferner Augenbrauen, Achsel- und Schamhaare fallen teil- 


' weise aus. Außer Haarausfall sieht man häufig ein Abbrechen der 
. Haare (Trichorrhexis). Es bilden sich oft kahle Flecken von größerer 


En 2 > 


Ausdehnung am Schädel und es kann auch hier zu völliger Kahlheit 
kommen. Als ein weiteres Symptom ist das Atrophieren der Nägel zu 
nennen. 

2. Epithelkörperchen. Die bei Tetanie auftretenden trophischen 


' Störungen befallen vorwiegend Haare und Nägel. Kranke mit chro- 
 nischer Tetanie zeigen häufig schütteren Haarwuchs. Die akute Tetanie 
kündigt sich durch plötzlich einsetzenden Haarausfall an. Diese kli- 


nischen Beobachtungen sind auch experimentell gestützt. Adler und 
Thaller sprechen den Haarausfall als ein prämonitorisches Symptom an. 


Pfeiffer und Mayer werten auf Grund ihrer Untersuchungen an epithel- 


körperchenlosen Tieren den Haarausfall ebenfalls als direktes Tetanie- 
symptom. Die Haare zeigen mitunter auch Trichorrhexis. Die Nägel 
werden brüchig, ja es kann zur völligen Nekrose derselben kommen. 
Gesichtshaut und Haut der Extremitäten zeigen oft gedunsenes Aus- 
sehen. Ferner kommt es mitunter zu abnormen Schweißausbrüchen, zu 
Urticaria und zu Lidoedem. Cyanose der Hände wird oft beobachtet. 

3. Hypophyse. a) Hyperpituitarismus (Akromegalie). In der Haut 
kommt es mitunter zu sklerotischen Prozessen, welche sowohl Epi- 
dermis als auch Cutis betreffen. Die Sklerose erstreckt sich auch auf 
Nerven und Gefäße. Die Haut bleibt in Falten leicht abhebbar. Die 
Sekretion der Talgdrüsen ist gesteigert (Seborrhöe) und der Haarwuchs 
ist besonders auffallend. Die Kopfhaare sind sehr dicht, wobei das ein- 
zelne Haar durch seine Dicke auffällt. Der gesamte Wachstumsprozeß 
der Haare scheint ein. potenzierter zu sein, denn auch die Terminalbe- 
haarung am Stamm und an den Extremitäten nimmt während der Ent- 
wicklung der Krankheit zu. Bei Frauen kommt es manchmal zu ausge- 


- sprochener Bartentwicklung. Die Augenbrauen werden oft sehr buschig. 


v. Noorden betont den virilen Behaarungstypus beim Weibe. 
Z. f. klin. Medizin. Bd. 102, 21 
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b) Hypopituitarismus. (Dystrophia adiposo genitalis.) Das charak- | 
teristischeste Symptom ist die Fettanhäufung an umschriebenen Stellen. 
Aschners Versuche über Hyphopysenexstirpation zeigen am Tier weit- 
gehende Entwicklungsstörungen der epidermoidalen Gebilde (Horn, 
Krallen). Aschner nimmt ein trophisches Zentrum an der Hirnbasis an. 
Weiters kommt es zu intensivem Haarausfall, der nicht allein die Kopf 
haare, sondern vielmehr das gesamte Haarsystem betrifft. Gleichzeitig 
besteht oftmals mangelhafte Schweiß-Sekretion. Zum Symptomenkom- 
plex der typischen Dystrophie zählt vor allem die Entwicklungshem- 
mung der sekundären Geschlechtsmerkmale. 

4. Thymus. Lymphatische Konstitution, Status thymico Iymphati- | 
cus und exsudative Diathese zählen zur Gruppe von Störungen, welche 
zur Thymus in Beziehung gebracht werden. Die Haut des Lympha- 
tikers ist zart, blaß und pastös, die Haare sind dicht und seidenweich. 
Seborrhöe und Ekzeme sind häufig. 

5. Zirbeldrüse. Falls sich eine Erkrankung der Epiphyse im frühen 
Kindesalter entwickelt, so treten trophische Veränderungen auf, welche 
sich mit denen bei Nierenrindenerkrankung decken. Das wesentlichste 
Symptom ist die prämature Entwicklung der Genitalien; von manchen 
Autoren (Marburg u. a.) wird auch angenommen, daß es durch eine 
Hyperfunktion der Zirbeldrüse zu einer universellen Fettsucht kommen 
kann. 

6. Nebennieren. a) Hypofunktionszustände des Nebennierenrinden- 
apparates. Sie tritt klinisch vor allem im Morbus Addisoni in Erschei- 
nung. Das Charakteristische dieser Erkrankung ist die abnorme Pig- 
mentierung von Haut und Schleimhaut. Zuweilen kommt es auch zum 
Dunklerwerden der Haarfarbe. 

b) Überfunktionsstörungen des Nebennierenapparates. Es handelt 
sich in diesen Fällen meistens um Rindentumoren. Als wesentlichstes 
Symptom imponiert die Hypertrichosis. Es kommt zu Vollbart, Schnurr- 
bart und auch starker Behaarung am Abdomen. Da sowohl bei Akro- 
megalie als auch während der Schwangerschaft Hyperplasie der Neben- 
nierenrinde und Zunahme der Behaarung beobachtet wird, so liegt die 
Annahme nahe, diesen vermehrten Haarwuchs auf eine Überfunktion 
der Nebennierenrinde zu beziehen. Gestützt erscheinen diese Beobach- 
tungen weiters durch entwicklungsgeschichtliche und histologische Er- 
fahrungen. Glyn vertritt die Annahme, daß die Nebennierenrinde ein 
tropisches Zentrum für Behaarung und Bartwuchs darstelle. 

7. Keimdrüsen. Erkrankungen der Keimdrüsen. Die interstitielle 
Drüse besteht beim Manne aus dem Leidigschen Zwischengewebe und 
die männlichen Geschlechtsmerkmale sollen nun an die Funktion der 
interstitiellen Drüse geknüpft sein. Bei der Frau ist der Einfluß der 
Keimdrüsen auf die volle Ausgestaltung des weiblichen Genitales in 


Der Energiestoffwechsel bei Hautkrankheiten. 323 


 Tierversuchen mit Sicherheit erwiesen. Letzten Endes ist der ganze 
_Genitalapparat abhängig von der Funktion der Ovarien, was im weitesten 
Ausmaße für die Entwicklung von Uterus und Tuben (experimentelle 
Untersuchungen Halbans) Geltung hat. Es stehen Menstruation und 
_Ovulation in prinzipiellem Zusammenhang, ein Moment, auf welches 
hinzuweisen darum wichtig scheint, weil eine Reihe menstrueller Stö- 

rungen mit Veränderungen an der Haut einhergehen und wir indirekt 

daher auf die bestehende Dysfunktion der Ovarien hingelenkt werden. 

Fraglich bleibt, ob und inwieweit die sekundären Geschlechtsmerkmale 

von den Keimdrüsen allein abhängen, fraglich, welcher Teil der Keim- 

drüsen das Entscheidende ist, und ob die sekundären Geschlechts- 
merkmale nicht vielmehr in weiterem Ausmaße mit dem gesamten 

Inkretsystem zusammenhängen. 

Hypogenitalismus. 1. Die Eunuchen. Bei diesen ist die Haut auf- 
fallend baß und zart. Bei älteren Kastraten wird das Hautkolorit fahl- 

gelb und die Haut runzlig. Weiter sind Pigmentarmut und Fettreich- 
tum auffällige Symptome, wobei die Fettverteilung dem Typus der 
-Dystrophia adiposogenitalis entspricht. 

2. Die Spätkastraten. Bei diesen wird die Haut nach der Kastration 

durch Pigmentverlust lichter, das Kopfhaar wird üppiger, die Brust- 
 warzen werden pigmentarm und atrophisch. 

3. Der Eunuchoidismus. Das Kopfhaar ist reichlich entwickelt, 
"Schnurr- und Backenbart fehlen. Die Behaarung in den Achselhöhlen 
ist spärlich oder fehlt gänzlich. Behaarung am Stamm und an den Ex- 
tremitäten fehlt vollständig. Im späteren Alter treten mitunter spärliche 
"Borstenhaare auf. Die Haut ist auffallend blaß, zart und sammetartig. 
Bei älteren Individuen wird das Gesicht faltig und runzlig. Beim Spät- 
eunuchoidismus werden die Haare mit der Zeit trocken. Die Barthaare 
fallen gewöhnlich ganz aus. 

Daß die Keimdrüsen die Haut beeinflussen, lehren am deutlichsten 
die Menstruations- und Graviditätsdermatosen (Opels: Menstrualexan- 
theme, Maizenauer-Polland: Dermatitis symmetrica dysmenorrhoica), 
und weiters die während der Schwangerschaft und zur Zeit des Klimak- 
teriums auftretenden Hautveränderungen. Hier wäre vor allem an den 
reichlicheren Haarwuchs (Schwangerschaftshypertrichosis) und an die 
starke Pigmentierungbzw. Pigmentverdichtung an vorher pigmentierten 
Stellen zu erinnern. Auch im Klimakterium begegnet man sowohl der 
verstärkten Hypertrichosis, als auch dem Auftreten von Pigmentano- 
malien (auch die Xanthome wären hierher zu rechnen). 

Zusammenfassend kann festgestellt werden, daß die meisten endokrin 
‚bedingten Störungen mit Veränderungen der Haut und Hautgebilde 
einhergehen können, welche Veränderungen nicht nur den Wassergehalt 
‚und die Wasserbewegung, den Mineralstoffwechsel (Salzgehalt), das Ge- 


al: 
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fäßsystem und den Fettstoffwechsel, sondern direkt Haare, Talg- und | 


Schweißdrüsen und die Pigmentsysteme betreffen. 

Bei klinisch ausgebildeten Erkrankungen des inkretorischen Systems 
wie beim Vollbasedow oder beim ausgesprochenen Myxödem, wird es 
nicht schwer sein, Krankheitsbilder der Haut, die zum Symptomen- 
komplex dieser Erkrankungen gezählt werden können, auf die bestehende 
Grundkrankheit zu beziehen. 


Es gibt aber Formes frustes dieser Erkrankungen, bei denen das 


dermatologische Krankheitsbild im Vordergrund stehen kann, während 


andere Symptome fehlen, oder durch die gegensätzliche Wirkung ein- | 
zelner Drüsen mit innerer Sekretion verdeckt wird. In solchen Fällen 





kommt als diagnostisches Hilfsmittel die Untersuchung des Energie- | 


stoffwechsels, und zwar des Grundumzatzes und der spezifische dynamı- 


schen Eiweißwirkung in Betracht und kann vielleicht zu einer Klärung 


des Krankheitsbildes beitragen. 


iu 


In der ersten Mitteilung!) über den Energiestoffwechsel wies Pulay 
bereits auf den Wert derartiger Bestimmungen bei Hautveränderungen 
hin. Bei dieser Gelegenheit wurden die physiologischen Gesichtspunkte 
über den Grundumsatz auseinandergesetzt. Diesbezüglich sei auf die 
frühere Arbeit verwiesen. Ergänzend sei erwähnt, daß bei der Unter- 
suchung des Energiestoffwechsels nicht nur der Grundumsatz, sondern 
auch die spezifisch-dynamische Eiweißwirkung untersucht werden soll. 
In der vorliegenden Arbeit kann unmöglich auf die diesbezügliche 
Literatur näher eingegangen werden und wir verweisen auf die Arbeit 
Liebesnys über die „‚Spezifisch-dynamische Eiweißwirkung“. 


Die s. d. W. des Eiweißes ist die Steigerung des Sauerstoffverbrauches‘ 


nach reichlicher Eiweißkost und kann auf Grund zahlreicher Versuche 
für das normale Individuum als konstant angesprochen werden. Die 


geringe Wirkung von Fetten und Kohlenhydraten einerseits, die deutliche 


s.d. W. von Eiweiß andrerseits drängten Graafe zu der Ansicht, das 
Vorhandensein der Aminogruppe für diese Wirkung verantwortlich zu 
machen und führten zu den Versuchen, den Einfluß verschiedener 
Aminosäuren und verschiedener Ammoniaksalze auf den respiratorischen 
Gaswechsel zu prüfen. Die gleiche Frage wurde bereits früher von Lusk 
bearbeitet, der in seinen Versuchen zeigen konnte, daß die verschiedenen 
Aminosäuren den Stoffwechsel graduell verschieden steigern, wobei die 
Wirkung der Glutaminsäure an letzter, die des Glykokolls an erster 
Stelle zu stehen kommt. Die s. d. E.W. ist die durch den Aminosäurereiz 
bedingte Stoffwechselsteigerung.“ (Lusk.) 


1) Dtsch. med. Wochenschr. 1923, Nr. 30. 





Be 
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R. Plaut hat als Erste die klinische Bedeutung der systematischen, 


‚ Untersuchung der s.d. E.W. hervorgehoben. Sie ging bei ihren Ver- 
suchen von der alten Erfahrung, auf die vor allem Rubner hingewiesen 
hat, aus, daß die s. d. E.W. nach Eiweißverfütterung am stärksten und 
 konstantesten in Erscheinung tritt. Liebesny!) hat in einer umfassenden 
. Studie zu dieser Frage auf Grund eigener Erfahrung Stellung genommen 


und gelangt zu folgenden Ergebnissen, welche für unsere weiteren Be- 
trachtungen wesentlich sind: ‚Nach Zufuhr von 200 g gebratenem 
Fleisch und 100 g Brot äußert sich die s. d. W. in einer Steigerung des 


_ Sauerstoffverbrauches von ca. 30% gegenüber dem im Ruhe-Nüchtern- 
‘ Versuch nach 1—1!/, Stunden gefundenen Wert, wobei Abweichungen 


von diesem Wert um 10% nach unten oder oben (20—40 proz.) Steige- 


rung als noch in dem Bereich der Norm liegend aufzufassen sind. Die 
-8.d. E.W. ist bei demselben Individuum nach mehrmonatlichen und 
 mehrwöchentlichen Intervallen konstant. Eine Verminderung bis zu 
' fast vollständigem Fehlen der s. d. E.W. findet sich a) bei Kranken mit 
 sichergestellten Erkrankungen der Hypophyse, b) bei Fettsucht mit Ver- 
' dacht auf endokriner, hauptsächlich hypophysärer Genese, c) bei Fällen, 
. die mit der Funktion des autonomen Systems in Beziehung stehen. Die 
8.d. E.W. kann durch Hypophysenvorderlappenmedikation geradezu 
' mit experimenteller Sicherheit gesteigert werden. Pathologische Ver- 


I änderungen im autonomen Nervensystem können auch bei normaler 


Hypophyse eine Störung der s.d. E.W. zur Folge haben.‘ 

Was die Methodik anlangt, sei erwähnt, daß bei allen Patienten min- 
destens 2 mal der Grundumsatz an 2 aufeinanderfolgenden Tagen unter- 
sucht wurde, wobei die gefundenen Werte um nicht mehr als 5% von 
einander differieren durften, wenn die Bestimmung als korrekt ange- 
nommen wurde. Der gefundene niedrigste Wert wurde als der für die 


betreffende Versuchsperson geltende Grundumsatzwert angenommen 


und von diesem die s. d. E.W. errechnet. Liebesny findet das Maximum 
der Stoffwechselsteigerung nach einer bis eineinhalb Stunden. Unsere 


Untersuchungen wurden nach der von Liebesny etwas modifizierten 


und wiederholt publizierten Methode von Krogh durchgeführt. 
Zur Vermeidung von Fehlresultaten bei der Untersuchung des 
Grundumsatzes und der spezifisch-dynamischen Eiweißwirkung ist 


' ein sehr exaktes Arbeiten unbedingt Voraussetzung. 


vi 


IE 
Die vorliegenden Untersuchungen erstrecken sich auf das Verhalten 
des Umsatzes bei verschiedenen Formen von Hautveränderungen und 
gruppieren sich in 1. Haaranomalien, 2. Drüsenstörungen, a) Talgdrüsen 
(Seborrhöe), b) Schweißdrüsen (Hyperhidrosis, Anhidrosis), 3. Pigment- 


1) Biochem. Zeitschr. 144, 4. 1924. 
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veränderungen und 4. die Gruppe der verschiedenen Dermatosen, wie 
Ekzeme, Lichen, Psoriasis, Urticaria usw. 

Auf Tab. 1 finden sich Fälle von Haarausfall zusammengestellt. Der 
Haarausfall dieser Fälle beruhte vorwiegend auf seborrhoischer Grund- 
lage. (Für die Mehrzahl der Fälle von Haarausfall gibt ja die Seborrhöe 
das ätiologische Moment ab.) Zur Untersuchung auf Grundumsatz (G.U.) 
und spezifisch-dynamische Eiweißwirkung (s. d. E.W.) wurden aber nur 
jene Fälle herangezogen, bei welchen der Haarausfall besonders stark 
war und der sonst üblichen Therapie trotzte. Von den 8 untersuchten 
Fällen zeigten 5 einen normalen G.U. In 1 Fall waren Minus- und in 
2 Fällen Pluswerte zu verzeichnen. Die s. d. E.W. war in 2 Fällen, bei 
denen der G.U. normal war, herabgesetzt, sonst normal. Einer dieser 
Fälle (Fall 6 der Tabelle) verdient deshalb Interesse, weil neben dem 
Haarausfall und einer Trichorrhexis noch Lipomatosis des Kopfes be- 
steht und die Mutter der Patientin an schwerem Diabetes krankt! 

Demnach lassen sich unsere Befunde dahin zusammenfassen: Von 
8 untersuchten Fällen von Haarausfall ließ sich 1 mal eine Verminderung, 
2 mal leichte Steigerung des G.U. und in 2 Fällen eine starke Herab- 
setzung der s.d. E.W. finden, welche nach Liebesny auf eine Unter- 
funktion der Hypophyse oder auf eine Störung im vegetativen System 
hindeutet!). 

Wenn wir diese Tabelle überblicken, so zeigt es sich, daß sich in 
Begleitung von Haarausfall Abweichungen vom normalen Energiestoff- 
wechsel finden. Wir kommen in unseren weiteren Ausführungen noch- 
mals auf dieses Moment zu sprechen. 

Das Krankheitsbild der Alopecia areata ist in seiner Ätiologie un- 
geklärt, doch dürfte es sich bei allen Fällen nicht um eine einheitliche 
Genese handeln. Beziehungen zu einer Störung von seiten der inneren 
Sekretion dürften für einige Fälle zweifellos bestehen. Sehen wir doch 
das Auftreten kahler Flecken, wie unter 1. vorliegender Arbeit angeführt, 
im Verlauf mancher inkretorisch bedingter Krankheitsbilder auftreten. 
Es war daher naheliegend und besonders verlockend, Fälle von Alopecia 
areata zur Untersuchung heranzuziehen. Das Material ist leider sehr 
spärlich. 

Tab. 2 zeigt 4 Fälle von Alopecia areata, von denen Fall 2 eine totale 
Alopecie betrifft; diese setzte im 14. Lebensjahre als Areata ein und 
führte zu vollkommenem Haarausfall; Therapie brachte Restitutio 
ad integrum. Derzeit bestehen chronische rezidivierende, kleinere und 
größere Alopecieherde. In Fall 4 handelt es sich gleichfalls um eine 
totale Alopecie. Von diesen 4 Fällen ergeben 2 Fälle normale G.U.-Werte. 
2 Fälle zeigen deutliche Minuswerte, Fall 4 eine sich noch in physio- 





1) Auf die Beziehung zwischen s. d. E.W. und vegetatives System ‚wurde. 


auch von J. Abelin auf Grund von Versuchen an Ratten hingewiesen. 
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logischer Breite bewegende Erhöhung. Die s. d. E.W. ist in 2 Fällen 
bedeutend erhöht und in 2 Fällen vermindert. In beiden Fällen der ver- 
 mehrten s.d. E. W. ist der Grundumsatz vermindert. Diese Fälle bean- 
‚ spruchen aber auch nach anderer Richtung hin allgemeines Interesse. So 
bestehen bei Fall 1 schwerste Menstruationsstörungen; die Menstruation 
| ist nicht nur unregelmäßig und unausgiebig, sondern geht mit heftigen 


Krämpfen einher. Von gynäkologischer Seite wurden kleine Ovarien 
festgestellt. Verminderung des G.U. bei gleichzeitiger paradoxer Steige- 
rung der s.d. E.W. wurde von Liebesny insbesondere bei primärer Unter- 
funktion der Keimdrüsen gefunden, was auch hier der Fall sein dürfte. 
Im Fall 3 — der Fall betrifft einen Mann — besteht ebenfalls bei einer 
bedeutenden Verminderung des G.U. mit einer abnormen Steigerung 
der s.d.E.W. ein hoher Grad von sexueller Insuffizienz. Schließlich 


zeigt Fall 4 abnorm tiefe Werte für die s. d. E.W. und kompensatorische 


Erhöhung des G.U. 

So fanden sich in allen 4 Fällen von Alopecia areata abnorme Werte 
für den Umsatz, die auf inkretorische Störungen hindeuten, und zwar zeigten 
die Fälle von totaler Alopecia areata (2, 4) verminderte s. d. E.W. bei 


normalem G.U. 


Die Tatsache des Auftretens der Seborrhöe zur Zeit der Pubertät 


‚läßt einen Zusammenhang zwischen Keimdrüsen- und Talgdrüsen- 


funktion zwingend annehmen. Jedenfalls besteht ein Zusammenhang 
zwischen gesteigerter Talgdrüsenfunktion und Inkretsystem. 

Seborrhöische Manifestationen an der Haut beobachten wir in den 
ersten Lebenswochen, dann erst wieder zur Zeit der Pubertät. Bei ver- 
schiedenartigen Menstruationsstörungen und zur Zeit der Klimax treten 
sie betont auf. Es war daher von besonderem Interesse, gerade bei 
Fällen von Seborrhöe den Energiestoffwechsel zu bestimmen. Hier 
wählten wir vor allem die schwersten Formen von Acne vulgaris aus 
(die stets auf seborrhöischer Grundlage beruht). 

Tab. 4 gibt eine Übersicht über die nach dieser Richtung hin durch- 
geführten Untersuchungen. Von 8 Fällen war der G.U. 4mal normal, 
2 mal vermindert und in 2 Fällen gesteigert. Die s. d. E.W. wurde nur 
in 7 Fällen bestimmt und war 3mal deutlich herabgesetzt, in 2 Fällen 
normal, und 1 Fall war an der unteren Grenze der Norm. Von den 
7 Fällen war nur 1 Fall sowohl hinsichtlich des G.U. als auch der 
s.d. E.W. vollständig normal. Besonders interessant ist aber Fall 2 auf 
Tab.4. Er zeigt erhöhten G.U. bei herabgesetzter s.d. E.W. Dabei 
besteht bei dem 18jährigen Mädchen Adipositas mit Menstruations- 
störungen (Dysmenorrhöe). Die Fettsucht in diesen Fällen ist eine familiäre. 


- Außerdem leidet der Vater der Patientin an Diabetes. Bei Fall 5 handelt 


es sich um die Tochter des in Tab. 4 mitgeteilten Falles 1. Die Mutter 


Fettsucht mit normalem G.U. und abnorm tiefen Werten für die s.d.E.W. 
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und die Tochter mit gleichfalls bestehender Fett- 2 \ 
sucht, Verminderung des G.U. bei normaler s. d. E = E) 
. . In oO . 
E.W. Dieser Befund ist darum von besonderem s SB 
Interesse, weil er lehrt, daß es sich in beiden Fällen, ä en 
also bei Mutter und Tochter, um eine endogen be- — - 
dingte Form von Fettsucht handelt, welche bei der E82 8 
Mutter hypophysär und bei der Tochter thyreogen E 5 |8 
bedingt zu sein scheint. e23 ——— 
Auf Tab. 3 bringen wir einen Fall von Hypertrichose, 3 3 < 5 In 
der uns zwecks Analyse zur Verfügung stand. In diesem AH: s| | - 
Fall besteht eine ovarielle Dysfunktion und ein infantiler Sg ee N 
Uterus, wie ja überhaupt bei Frauen selten Fälle von 33 E 
Hypertrichosis beobachtet wurden, bei welchen nicht a3 |3| % 
gleichzeitig bestehende Störungen in der Keimdrüsen- 22 Ei 
funktion wahrscheinlich sind. Die Untersuchung zeigt & 
einen niedrigen, aber noch innerhalb der Norm gelegenen Ss: = F 2 
G.U. und eine auf die Hälfte der Norm herabgesetzte s. © E Sa 
[eB) gs N - 
d. E.W. E 1) = = 1m 
35H 
Tab. 5 bringt einen Fall von Hyperhidrosis bei , an . 
einem 16 Jahre alten Burschen. Es bestehen pro- 2 ua 4 
. .. .. = 5 
fuse Schweiße an Händen und Füßen, für welche :S E = 5 3 
die klinische Untersuchung (Magen, Darm, Lunge), 3 = 
Stoffwechseluntersuchung (Harnanalyse und che- S| .=- 
mische Analyse des Blutes auf Ca, Cl, N, U) keine | FR E & 
Anhaltspunkte ergeben haben. Se Reg al 
Die Gaswechselanalyse zeigte eine mäßig herabge- E Eusde 
setzte s. d. E.W. bei normalem G.U., Veränderungen also, 5 358° E an 
die vielleicht doch noch für eine Gleichgewichtsstörung im EBERS 5 al & 
inkretorischen System sprechen oder auf eine patholo- EI: B = 2 
gische Veränderung im vegetativen System bezogen werden rer e 
können. & = oo 
y SIE Ye) 
Von Dermatosen ist es vor allem die Psoriasıs, R 
die wiederholt mit einer Störung der inneren Se- A 
kretion (Schilddrüse) in einen kausalen Zusammen- © a E 
5 © 
hang gebracht wurde. g E- 
S = 
Auf Tab. 6 sind die 6 von uns untersuchten Fälle =) e = 
mitgeteilt, wobei es sich bei Fall 1, 3, 5 und 6 um Formen DH 
von schwerster generalisierter Psoriasis handelt, während 
bei 2 und 4 umschriebene psoriatische Plaques bestehen. = 
Unter diesen Fällen befindet sich Zmal ein normaler G.U. & 
bei deutlich herabgesetzter s. d. E.W. Klinisch besteht A 
Fettsucht. Eingeleitete Thyreoideatherapie blieb voll- Ki} 
kommen wirkungslos, während nach Präphyson Gewichts- Out “ 
abnahme eintrat. Ein Fall ergab gesteigerten G.U. und 5 55 N 
verminderte s. d. E.W., Fall2 normalen G.U. und ver- Frl 
minderte s. d. E.W., im Fall 3 verminderten G.U. bei 3 
einer s.d. E.W. an der oberen Grenze der Norm. zZ . 
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Dieser letzte Befund 
ist wieder zu unterstrei- 
chen, und zwar im Hin- 
blick auf die gleichzeitig 
bestehenden Menstruati- 
onsstörungen. Es handelt 
sich um eine 30jährige 
Frau, die unregelmäßig 
und nicht ausgiebig men- 
struiert, stets dabei an 
stärksten Krämpfen leidet 
und dabei allgemeine Er- 

müdungserscheinungen 
zeigt. Die Psoriasis trotzte 
jeder Behandlung. Fall 6 
zeigt G.U. erhöht; s.d. 
E.W. fehlend. 


Tab. 7 zeigt 3 Fälle von 
Urticaria. Es wurden nur 
schwerste, seit langer Zeit 
bestehende undrezidivierende 
Urticariafälle zur Unter- 
suchung herangezogen. Alle 
3 Fälle ergaben normalen 
G.U. und normale s. d. E.W., 
also keinen Anhaltspunkt für 
eine inkretorische Störung. 


Die Besprechung der 
Urticaria leitet nun zu 
den Vasoneurosen über, 
von denen wir einen Fall 
von Morbus Raynaud mit 
Ulcerationen untersuchen 
konnten, der auf Tab. & 
verzeichnet ist. Es fand 
sich normaler G.U., aber 
sehr niedrige Werte für 
die s.d. E.W., die viel- 
leicht für eine hochgradige 
Unterfunktion der Hypo- 
physe sprechen könnten. 
Bei dem völligen Dunkel, 
das über die Ätiologie der 
Trophoneurosen (Ray- 
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‚ naud, Sklerodermie usw.) gebreitet ist, müssen derartige Untersuchungen 
mit so eklatanten Ausschlägen besonders erwähnt werden, wobei aber 


gerade bei Erkrankungen, die unzweifelhaft mit Störungen im vegeta- 
tiven System einhergehen, zu bedenken ist, ob diese Störungen nicht 


_ primär die s.d. E.W. beeinflussen. 


Tab. 9 zeigt 3 Fälle von Ekzem. In Fall 1 handelt es sich um eine 
durch Naphthalin erzeugte universelle Dermatitis mit Infiltration der 
Haut und Pruritus. 


Der G. U. wurde gesteigert gefunden, was wohl seine Erklärung in einer der 


_ Untersuchung vorangegangenen Thyreoideatherapie finden dürfte. In Fall2 


handelt es sich um eine Neurodermitis des Gesichtes mit heftigster Schwellung der 
Augenlider, der Stirne und der Ohren. Der G.U. war normal, die s. d. E.W. herab- 


. gesetzt. In Fall3 bestand ein chronisches Ekzem des Handrückens bei einer 
‘ fetten, 40 Jahre alten Frau, deren Sohn an Psoriasis leidet. Die Untersuchung 
\ ergab verminderten G.U. bei normaler s. d. E.W. Die klinische Erfahrung lehrt, 
daß diese Formen von Ekzem auf Thyreoideatherapie besonders gut ansprechen. 


Schließlich finden sich auf Tab. 10 8 Fälle zusammengestellt, die 


 generalisierte Dermatosen betreffen. Fall 1 ist ein Erythema Majocchi, 


über welches schon an anderer Stelle von Pulay, berichtet wurde. Es 


- betrifft eine 40 Jahre alte Frau mit schwersten depressiven Zuständen, 
welche Hand in Hand gehen mit Cessieren der Menses. Die Unter- 


suchung ergab für G.U. und s. d. E.W. normale Werte. In Fall 3 handelt 


es sich um ein Erythema induratum Bazin mit heftigen Schmerzen 


in den Extremitäten. In diesem Fall war der G.U. normal, während 
die s.d. E.W. vollständig fehlte; es handelt sich also wahrscheinlich 
um einen hochgradigen Ausfall der Hypophysenfunktion. Gleichzeitig 
besteht bei der Patientin Adipositas. Wir möchten diesen Befund be- 
sonders erwähnen, weil er vielleicht zur Erfassung der Verschiedenartigkeit 
tuberkulöser Manifestation beitragen könnte und zur Erklärung für die 
verschiedenartigstien und so reichen tuberkulösen Erscheinungsformen an 
der Haut herangezogen werden könnte. Die Hauttuberkulose ist in ihrem 
klinischen Bilde, so charakterisiert sie auch oftmals in Erscheinung 
treten mag, ebenso verschiedenartig. Für die Divergenz dieser Erschei- 
nungsformen müssen Anhaltspunkte in dem Gewebe des Individuums 
selbst gesucht werden. In unserem Falle dürfte es sich um eine endogen 


‚hypophysär bedingte Fettsucht handeln. Ein derartiges Gewebe wird 


wohl einen Reiz anders beantworten, als dies in Fällen mit gestei- 
gertem Gewebsstoffwechsel der Fall sein wird; vielleicht ließ sich für 
die Torpidität mancher Fälle aus dieser erweiterten Auffassung eine 
Erklärung finden. In Fall 4 handelt es sich um eine 53jährige Pa- 
tientin, die über plötzlich einsetzendes auffälliges Dickerwerden klagt. 
Der G.U. ist allerdings nur um 3%, vermindert, die e.d. E.W. normal. 
Fall 6 bringt die Analyse einer generalisierten Erythrodermie, wahr- 
scheinlich auf psoriatischer Grundlage. Hier war der G.U. erhöht, die 
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s.d. E.W. normal. Demnach dürfte es sich um eine erhöhte Funktion 
‘der Schilddrüse handeln, was insofern auffallend war, als die Haut stark 
infiltriert, trocken und. schuppig ist. (Fehlen der Schweißdrüsen- 


funktion) Fall 7, ein Keratom beider Hände zeigt niedrigen G.U. Fall 


"8 eine universelle Ekzematose mit Pruritus, die seit 8 Monaten besteht 


“und sich anschließend an das Sistieren der Menses etablierte, zeigt 


etwas erhöhten G.U. und stark herabgesetzte s.d.E.W. 
Was lehren die bis nun durchgeführten Untersuchungen? 


Ev 


Die Bestimmung des Energiestoffwechsels, also des @.U. und der 
s.d. E.W. kann zur funktionellen Prüfung des inkretorischen Systems 


herangezogen werden, da das Ergebnis dieser Prüfung insbesondere 


wichtige Hinweise über die Funktion der Schilddrüse, der Keimdrüsen, 
der Hypophyse und des autonomen Systems geben kann. 


Insgesamt wurden 44 Fälle!) auf G.U. und s.d. E.W. untersucht. 


"Von diesen war der G.U. in 25 Fällen normal, in 8 erhöht, in 9 ver- 


_ mindert. Die s. d. E.W. 21 mal normal, 2 mal erhöht, 16 mal vermindert. 


Die restlichen Fälle zeigten Veränderungen im Bereich des Physiolo- 


gischen, allerdings an der äußersten physiologischen Grenze gelegen. 


In 61,3%, unserer Fälle hatten wir einen normalen. G.U. und in 59% 


eine normale s.d. E.W., die physiologischen Grenzfälle eingerechnet. 


Daß somit rund 40%, der Fälle Abweichung von der Norm in bezug 
auf den calorischen Umsatz zeigen, ist auffallend, allerdings ist nicht 
zu sagen, ob die daraus allenfalls zu erschließende inkretorische oder 
nervöse (vegetative System) Ursache primär ist oder ob sie infolge: 
derselben Noxe, wie die Dermatose, entstanden ist; somit als sekundär 
aufzufassen und für die Genese der Dermatose als irrelevant betrachtet 
werden muß. 

Das Verhalten von G.U. und s. d. E.W. zueinander interessiert uns 
besonders. 

@.U. und s. d. E.W. waren 15 mal normal, Smal G.U. normal und 
s.d. E.W. vermindert, 4mal s.d. E.W. normal und G.U. erhöht; in 
6 Fällen s.d. E.W. normal und G.U. herabgesetzt. Verminderte s. d.E.W. 
‚und erhöhter G.U. war 4mal, gesteigerte s. d. E.W. und verminderter 
G.U. war 2mal beobachtet. 

Überblicken wir diese Resultate, so fällt der geringe Prozentsatz 
(34,4%) mit vollkommen normalen Werten für den Energiestoffwechsel 
auf. In all den anderen Fällen ließen sich Störungen feststellen, die bald 
den. G.U., bald die s.d.B.W. und schließlich beide gleichzeitig betrafen. 


1) Seit Fertigstellung dieser Arbeit haben wir weitere Befunde erhoben 
und verfügen heute über eine größere Statistik; an anderer Stelle und in einem 
anderen Zusammenhang kommen wir nochmals auf diese Frage zurück. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 22 


338 E. Pulay: 


Unsere Untersuchungen zeigen nun, daß oftmals scheinbar gering- 
gradige Hautveränderungen (Seborrhöe, Haarausfall) neben Änderungen 
des Energiestoffwechsels bestehen, die auf Inkretstörungen hindeuten, 
und welche die Indikation zu einer Hormontherapie geben können. 
So konnten auch tatsächlich in einzelnen Fällen von Seborrhöe resp. von 
Haarausfall, welcher der üblichen lokalen Therapie trotzten, durch die 
Bestimmung des Energiestoffwechsels hypothetisch angenommene 
Störungen der inneren Sekretion durch eine entsprechende eingeleitete 
Örgantherapie bestätigt werden, indem therapeutisch günstige Erfolge 
erzielt wurden. 

Für die Pathogenese der Alopecia areata brachten unsere Unter- 
suchungen wertvolle Ergebnisse. Die Ätiologie der Alopecia areata ist 
ungeklärt; die Krankheit wurde schon früher von einzelnen Autoren 
mit Störungen der inneren Sekretion in genetischen Zusammenhang 
gebracht. (In diesem Zusammenhang sei an die experimentellen Unter- 
suchungen von Buschke und seiner Schule über die Thaliumalopecia er- 
innert.) Fraglich bleibt, ob es sich überhaupt bei der Alopecia um ein 
einheitliches Krankheitsbild handelt. Doch bringen unsere Analysen 
gerade für den Zusammenhang von Alopecia areata und endokriner 
Störung eine weitere Stütze. In den von uns untersuchten 4 Fällen war 
2 mal die s. d. E.W. erhöht und gleichzeitig der G.U. vermindert, 2 mal 
(totale Alopecien!) bestand eine deutliche Verminderung der s.d. E.W. 

Nach der klinischen Seite hin ist noch zu sagen, daß die beiden Fälle 
von Alopecia areata totalis mit gesteigerter s.d. E.W. mit Zeichen 
sexueller Insuffizienz einhergehen. Wenn auch diese Fragen vielfach 
noch ungeklärt sind, so könnten unsere Beobachtungen zum Ausgangs- 
punkt neuer Fragestellung werden und zur weiteren Kontrolle von 
Fällen anregen. Vielleicht kommen hormonale Wirkungen auch für die 
Fälle von luetischer Alopecia areata in Betracht, wobei es fraglich ist, 
ob diese Störungen primär im vegetativen Nervensystem oder im 
Inkretsystem liegen. 

Auch für die Psoriasis als einer Inkretstörung (im Sinne einiger 
Autoren) erbrachten unsere Untersuchungen neue Anhaltspunkte. Ir 
all den von uns untersuchten Fällen zeigte sich eine Störung des Energie- 
stoffwechsels, die entweder den G.U. oder die s. d. E.W. betraf. Dieser 
Befund ist darum besonders hervorzuheben, weil er die in der Literatur 
verzeichneten differenten Beobachtungen über die durch Schilddrüsen- 
therapie bei Psoriasis erzielten Erfolge zu erklären vermag. In den 
Fällen von bestehender Unterfunktion der Schilddrüse könnte vielleicht 
die spezifische Organtherapie Erfolg haben, während sie in all den an- 
deren Fällen natürlich aussichtslos bleiben mußte. Die auf Grund der 
Ergebnisse der Energiestoffwechseluntersuchungen eingeleitete spezifische 
Örgantherapie setzte mitunter schönste Erfolge. So sahen wir in einem 
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Fall von universeller Psoriasis durch Schilddrüsenmedikation die psori- 
‘ atischen Plaques gänzlich einschmelzen. Es werden aber viele nach 


dieser Richtung hin gerichtete Beobachtungen notwendig sein, um dies- 
bezüglich zu einem Urteil zu gelangen. 
Auch der Zusammenhang von Hautveränderungen zur Keimdrüsen- 


‚funktion erfährt durch das Eingehen in den Energiestoffwechsel in- 


sofern an Vertiefung, als die häufigen menstruellen Störungen, die wir 


‚bei den verschiedenen Erkrankungen an der Haut, wie Seborrhöe, 


Ekzem, Psoriasis, vor allem aber regelmäßig bei Hypertrichosis be- 
obachten konnten, einer Analyse und dadurch vielleicht in manchen 


‚Fällen auch einer günstigen therapeutischen Beeinflussung zugänglich 


gemacht werden. 
Wenngleich das von uns aufgearbeitete Material bisher noch sehr 


gering ist, so zeigt es doch die Notwendigkeit, die Untersuchung in 
‚der angedeuteten Richtung fortzusetzen. Zwei weitere Momente sollen 


in diesem Zusammenhang noch kurz erwähnt sein. Sie beziehen sich 
auf die Bedeutung, die dem physiologischen Grenzwert (einen Wert, der 
an der äußersten Grenze des Normalen gelegen ist) für die Klinik zufällt 
und weiter auf die Eigenartigkeit des von uns untersuchten Materials, 
eine Frage, die mit der ersteren innerlich zusammenhängt. 

Lassen die noch als physiologische Grenzwerte geführten Befunde 
eine Verwertung für den Kliniker zu, oder allgemeiner, was bedeutet 
der physiologische Grenzwert für den Kliniker! Wir möchten den 


‚physiologischen Grenzwert insofern als klinisch verwertbaren Befund 


ansprechen, als er das Substrat für die oft zu beobachtenden Symptome 
abzugeben scheint, bei denen häufig die Entscheidung schwer fällt, ob 
in ihnen noch physiologisch Faßbares oder bereits als krankhaft zu 


Wertendes zu sehen ist. Diese Befunde sind in Parallele zu setzen mit 


all den Übergängen, welche in der Klinik sich zwischen normal funk- 
tionierendem Organ und funktionell abwegigen Reaktionen desselben 
beobachten lassen. Fließend und zahlreich sind die Veränderungen, 
welche sich um die Dysfunktion der Schilddrüse gruppieren, unter 
denen Myxödem und Basedow bloß den extremsten Symptomenkomplex 
darstellen (Formes frustes). Das gleiche gilt für die frustranen Störungen, 
die sich um die Funktion der Hypophyse gruppieren, denen gegenüber 
die ausgesprochenen Krankheitsbilder, wie Akromegalie und Dystrophia 
adiposigenital, verschwindend klein sind. Was wir in der Praxis zu 
sehen Gelegenheit haben, sind in der Regel nur einzelne Symptome, 
die uns auf das Vorhandensein einer tiefer gelegenen Störung erst hin- 
lenken. Eine weitere, in der Literatur gänzlich vernachlässigte Frage 
bezieht sich auf die Eigenartigkeit unseres Materials. Dieses entstammt 
fast durchweg der Privatpraxis, und es erscheint wichtig, mit allem 
Nachdruck auf den prinzipiellen Unterschied, der zwischen dem Material 
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eines Spilals und dem des Spezialisten der Privatpraxis besteht, hin- 
zuweisen. Ein Unterschied, der beim Verwerten wissenschaftlicher Er- 
gebnisse Berücksichtigung finden sollte, und auf welchen übrigens 
kürzlich durch Wenckebach hingewiesen wurde. Während in der Regel 
in das Spital schwerste Fälle mit voll entwickeltem Krankheitsbild, also 
mit der Reichhaltigkeit der betreffenden Symptomenkomplexe gelangen, 
wird der Arzt der Privatpraxis einzelner Symptome wegen zu Rate ge- 
zogen und dadurch gezwungen, ein Krankheitsbild oftmals aus einzelnen, 
geringgradigen Zeichen zu erkennen, wodurch ihm aber andererseits 
ein tieferes Erfassen desselben ermöglicht wird, indem er den Verlauf 
einer Erkrankung von ihrem frühesten Beginn bis zu ihrer vollen Ent- 
wicklung mit all ihren Symptomenbildern verfolgen kann. Gerade diese 
Frühstadien werden für den Physiologen von erhöhtem Interesse sein 
müssen, da ihnen nur minimale Abweichungen von der Norm entsprechen 
und man auf diesem Wege zu einer schärferen Umspannung all dessen, 
was man als Grenze zwischen Physiologischem und Pathologischem 
anzusprechen hat, gelangen könnte. 


Zusammenfassung. 


Die bisherigen Ergebnisse der Bestimmung des Energiestoffwechsels 
bei den verschiedenen Hautveränderungen lassen vorerst verallge- 
meinernde Schlüsse nicht zu. 

Es wurden relativ häufig bei Hautkrankheiten Abweichungen des 
Grundumsatzes oder der spezifisch dynamischen Eiweißwirkung von 
der Norm gefunden. 

Die auf Grund des Ausfalles der Untersuchung des Energiestoff- 
wechsels jeweils gegebenen therap. Hinweise können die mehr oder 
minder strikte Indikation zu einer spezifisch, hormonalen "Therapie geben. 

Aus diesem Grunde wird die Untersuchung des Energiestoffwechsels 
auch bei Hautkranken eine Bereicherung der klinisch diagnostischen 
Behelfe beinhalten. 


t 


Besprechungen. 


H. Staub: Insulin. Darstellung, Chemie, Physiologie und therapeutische 
Anwendung. Zweite, umgearbeitete und ergänzte Auflage. Mit 14 
Abbildg. (176 S.) Julius Springer, Berlin 1925. Preis 7,50 Goldmark, 
gebunden 8,40 Goldmark. 


Etwa 1 Jahr nach seinem ersten Erscheinen liegt das Staubsche Büchlein 
in 2. Auflage vor. Diese schnelle Aufeinanderfolge ist dem allgemeinen Interesse, 
das dem Insulinproblem bei Theoretikern und Praktikern entgegengebracht wird 
einerseits zu danken, andererseits aber auch der klaren übersichtlichen Darstellung, 
die der Staubschen Bearbeitung eigentümlich ist. Neu hinzugekommen ist eine 
gedrängte Übersicht über die Theorien des Diabetes. Der chemische und ex- 
perimentell-physiologische Teil des Büchleins ist entsprechend der Menge neu 
veröffentlichten Untersuchungsmaterials ergänzt und zum Teil umgearbeitet. 
Auch der klinische Teil ist durch Mitteilung insulinrefraktärer Fälle u.a. be- 
reichert worden. Das Büchlein kann aufs beste empfohlen werden. H. Zondek. 


Martin Mayer: Exotische Krankheiten. Ein kurzes Lehrbuch für die 
Praxis. 309 Seiten. 210 zum großen Teil farbige Abbildungen und 
2 Tafeln. Julius Springer, Berlin 1924. Preis geh. 24 Goldmark, ge- 
bunden 25 Goldmark. 


Der Verf. hat seine jahrelangen Studien und seine in der mustergültigen 
Lehrtätigkeit des Hamburger Instituts für Schiffs- und Tropenkrankheiten ge- 
sammelten Erfahrnngen in einem kurzgefaßten Lehrbuche ohne allen überflüssigen 
Ballast, klar, faßlich und in aller Kürze vollständig niedergelegt. Damit ist ein 
durchaus notwendiges Werk geschaffen, das auch dem Studierenden und dem 
Arzte, der sich über die fast wunderbaren Fortschritte der internationalen Tropen- 
medizin unterrichten möchte oder der Gelegenheit hat, selbst aus den Tropen 
heimkehrende Patienten zu behandeln, ein wertvoller Ratgeber sein kann. Die 
Abbildungen, die den reichen Sammlungen des Tropeninstitutes und eigenen 
Beobachtungen des Verf. entstammen, sind charakteristisch und technisch recht 
vollendet. Die Therapie ist, auf die erprobtesten Mittel beschränkt, bis zu den 
letzten wichtigen Fortschritten der Emetin-, Antimon-, Yatren-, Salvarsan- und 
Germaninbehandlung angegeben. Das Buch wird zweifellos viele Freunde finden. 

Victor Schilling (Berlin). 


Dr. F. Grödel und F. Klopfer: Gesetzbuch und ärztlicher Röntgenbetrieb. 
(57 S.) Verlag von Julius Springer, Berlin 1925. 2,40 Goldmark. 


Die Autoren haben sich durch die Bearbeitung des bisher sehr wenig berück- 
sichtigten Gegenstandes ein großes Verdienst erworben. Es werden die für das 
Arbeiten mit Röntgenstrahlen zu berücksichtigenden allgemeinen Rechtsgrund- 
sätze des B. G. B. und des St. G. B. angeführt, da besondere Bestimmungen zur Zeit 
noch fehlen. Für ev. Röntgenschaden können haftbar gemacht werden: 1. der 
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Apparatbesitzer, 2. der Arzt, 3. Gehilfen des Arztes oder Apparatbesitzers. Die 
Übernahme einer ärztlichen Behandlung, ja schon die Bereitwilligkeit zur nach- 
gesuchten ärztlichen Untersuchung bedeuten den Abschluß eines Vertrages, der die 
zivilrechtliche Basis für das Verhältnis Patient— Arzt abgibt. Es kommt in erster 
Linie der Dienstvertrag, seltener Werksvertrag und die Geschäftsführung ohne 
Auftrag (Bewußtlos) in Betracht. Unter Umständen die Bestimmungen über un- 
erlaubte Handlungen. Auf dem Gebiet des St. G. B. sind die Bestimmungen über 
Körperverletzung, fahrlässige Körperverletzung, fahrlässige Tötung pp. zu be- 
rücksichtigen. Röntgenschäden können entstehen: 

1. Durch technischen Unfall oder Zufall. 

2. Durch Röntgenstrahlenwirkung. 

3. Durch Vergiftung mit Kontrastmittel. 

4. Durch Handlung gegen den Willen des anderen. 

5. Durch Schuld oder Mitschuld des Geschädigten. 

6. Durch dauernde Beschäftigung mit Röntgenstrahlen nach Art einer Ge- 
werbekrankheit. 

Dabei wird in Abs. 5 auf die rechtlich unbeachtet gebliebene Tatsache auf- 
merksam gemacht, daß jede intensive Röntgenwirkung auf die Haut auch dem 
Patienten eine gewisse Pflicht zur Beobachtung der vom Arzt gegebenen Scho- 
nungsvorschriften auferlegt. Werden diese Vorschriften außer acht gelassen, so 
kann ein Röntgenschaden entstehen, für den der Geschädigte selbst verantwortlich 
ist. Während die Autoren es für eine Pflicht des Arztes halten, den Patienten 
vor jeder Behandlung über die zu erwartenden Folgen und ein ev. Risiko voll auf- 
zuklären, meinen sie diese Pflicht bei der diagnostischen Verwendung der Strahlen 
wegen der gewissen Gefahrlosigkeit des Verfahrens nicht anerkennen zu müssen. 

Wenig bekannt dürfte auch sein, daß nach B. G. B. $ 195 die regelmäßige 
Verjährungsfrist 30 Jahre beträgt, so daß Bestrahlungs- und Befundsprotokolle 
ratsam so lange aufzubewahren sind. Damit ein operativer Eingriff (Röntgen- 
behandlung) keine rechtswidrige Körperverletzung darstellt, ist außer der ‚‚Ein- 
willigung des Patienten‘ noch unbedingtes Erfordernis die „ärztliche Indikation“. 

Ganz besonders wertvoll sind die am Schluß des Buches angeführten detaillier- 
ten Richtlinien für das Arbeiten mit Röntgenstrahlen, die die Arbeits- und Aus- 
bildungsbedingungen für den Arzt wie das Personal und die Methodik bringen. 
Ein Buch, das in keinem Röntgenlaboratorium fehlen sollte 

Dr. H. Cramer (Berlin). 


Über die therapeutische Anwendung intravenöser 
Traubenzuckerlösungen. 


I. Einleitende Bemerkungen zu den Arbeiten von Handovsky, 
Wichels und A. J. Weil. 


Von 
Erich Meyer. 


(Aus der medizinischen Klinik Göttingen.) 
(Eingegangen am 1. September 1925.) 


Seit Jahren verwenden wir an der Göttinger Klinik zur Bekämpfung 
spastischer Zustände im Gefäßsystem sowie als Verdünnungsmittel 
bei der intravenösen Applikation von pharmakologischen Stoffen, 
besonders bei. Kreislauferkrankungen, Traubenzuckerlösungen von 
10—20%. Hiervon injizieren wir meist 10, höchstens 20 ccm. Eine 
theoretische Begründung dieser Therapie, die zuerst rein empirisch ge- 
wonnen worden war, ist an anderer Stelle zu geben versucht worden!). 
Es ist gezeigt worden, daß es sich dabei nicht um osmotherapeutische 
Wirkungen handeln kann, daß vielmehr durch Veränderung der Plasma- 
kolloide die Anspruchsfähigkeit der Gefäße verändert wird. Der Mecha- 
nismus dieser höchstwahrscheinlich recht komplizierten Vorgänge 
ist noch nicht genügend geklärt. Man darf sich jedoch vorstellen, daß 
durch die Traubenzuckerinjektion zunächst, wie Handovsky gezeigt hat, 
ein Teil des Cholesterins aus seinen Bindungen gelöst und dadurch die 
Ansprechbarkeit der Gefäßnerven verändert wird. Daß es sich dabei in ‘ 
erster Linie um periphere Wirkungen handelt, scheint aus den von Han- 
dovsky und mir ausgeführten, vor Jahren bereits mitgeteilten Ver- 
suchen hervorzugehen, in denen wir die Beeinflussung ?tsolierier Ge- 
fäßstreifen durch Serum resp. Plasma, dem Traubenzucker zugefügt 
war, nachweisen konnten. Daß eine derartige Wirkung an den Koronar- 
gefäßen des überlebenden Warmblüterherzens sichtbar war, stand in 
Übereinstimmung mit den klinischen Erfahrungen bei Angina pectoris- 
Kranken. Handovsky wird im folgenden über die Einzelheiten derartiger 
Versuche berichten. Einen weiteren Schritt zur Klärung dürften die 
Arbeiten von Wichels und A.J. Weil bringen, in denen der Einfluß 
auf den Blutdruck, die Weite und Durchströmung der Capillaren unter- 
sucht worden ist. Sie zeigen in Übereinstimmung mit älteren an der 
Klinik angestellten Versuchen von Opitz und Raegener, daß die Wir- 
kungen durchaus nicht bei allen Menschen zu beobachten sind, daß 
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namentlich die besonders eindrucksvolle Blutdrucksenkung nur bei be- 
stimmten Formen von Hypertonie auftritt, während sie bei Normalen 
fehlt oder so gering ist, daß sie nicht als charakteristisch für die Trauben- 
zuckerwirkung angesehen werden kann. Es hat die klinische Beobachtung 
ferner ergeben, daß eine Gefäßerweiterung nur dann eintritt, wenn die 
Gefäße noch die genügende Reaktionsfähigkeit besitzen. Bei hochgradi- 
ger anatomischer Veränderung (Atherosklerose) bleibt die Wirkung oft 
aus, ebenso wie meist bei den nephritischen und nephrosklerotischen 
Spasmen und Hypertonien. Es ist aber wohl selbstverständlich, daß 
die damit sich bietende Funktionsprüfung der Gefäße eine Diagnose des 
anatomischen Zustandes nicht geben kann. Wohl aber gewährt sie dem 
mit den Methoden Vertrauten einen gewissen prognostischen Ausblick. 

Die Zahl der mit intravenösen Injektionen behandelten Kranken 
beträgt mehrere Hunderte. Unangenehme Nebenwirkungen haben wir 
nur außerordentlich selten, wenn aber, so immer bei denselben Individuen 
beobachtet. Diese bestanden in Frösteln und gelegentlich in echtem 
Schüttelfrost, ohne daß in der angewandten Traubenzuckerlösung ein 
ursächliches Moment gefunden worden wäre, da andere Menschen bei 
derselben Lösung keinerlei Erscheinungen zeigten. Das Auftreten der- 
artiger Zustände, so ungemein selten es ist, muß auf besonderer individu- 
eller Überempfindlichkeit beruhen; es verbietet aber die weitere Ver- 
wendung. Im allgemeinen kann man im Gegensatz zu diesem unlieb- 
samen Vorkommnis gerade durch die Kombination von Traubenzucker 
mit anderen Mitteln ernstere Störungen, die bei intravenöser Injektion 
gelegentlich vorkommen, vermeiden. Viele Patienten, die auf Stro- 
phantin oder Digipurat überhaupt nicht reagieren, lassen auf eine Kom- 
binationsbehandlung die erwartete Wirkung erkennen. Ich erkläre 
mir das, analog der Kombinationswirkung von Coffein und Digitalis 
durch die von uns am überlebenden Herzen nachgewiesene Erweiterung 
der Koronargefäße. Damit hängt es wohl auch zusammen, daß niemals 
bei der Kombination Traubenzucker-Strophantin die so üblen steno- 
kardieartigen Nebenwirkungen des Strophantins beobachtet wurden. 
Die gefäßerweiternde Wirkung des Euphyllins, die Guggenheimer für die 
Koronargefäße nachgewiesen hat, kann durch Kombination mit Trauben- 
zucker verstärkt werden. Man braucht bei Angina pectoris dann nur 
1/,—!/, der Euphyllinampulle (+ 10 ccm Traubenzucker). Diese gleich- 
zeitige Verdünnung des Euphyllins hat den sehr wesentlichen Vorteil 
der Schonung der Venenwand, die ja bekanntlich durch konzentrierte oft 
wiederholte Euphyllininjektionen geschädigt wird. — Willman die Euphyl- 
lin- und Digitaliswirkung mit der Traubenzuckerwirkung kombinieren, so 
kann man die Mischung direkt in der Spritze vornehmen. Dieses Verfahren 
hat sich uns bei mit Drucksteigerung oder Angina pectoris komplizierten 
Fällen von Herzinsuffizienz ganz außerordentlich bewährt. 
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Das Hauptanwendungsgebiet der intravenösen Traubenzuckerinjektion 
ist für uns die Angina pectoris. Die meisten günstigen Erfolge sahen wir 
bei den mit Blutdrucksteigerung einhergehenden Formen. Da die 
Wirkung nicht sofort eintritt, handelt es sich dabeı nicht um eine The- 


rapie des Anfalls, vielmehr um eine vorbeugende Maßnahme. Wir gehen 
so vor, daß wir täglich oder jeden 2. Tag einmal 10—20 cem injizieren, 


evtl. in Verbindung mit Euphyllin. Unter der großen Zahl der so be- 


_ handelten Fälle war kein einziger, bei dem nach erfolgreichen Injek- 


tionen an ein operatives Vorgehen gedacht werden mußte. Die meisten 
Kranken hatten außer zum Teil recht beträchtlichen Blutdruck- 
steigerungen Herzvergrößerungen, die jedesmal röntgenologisch fest- 


‚gelegt waren. Bei einer gewissen Zahl ging nach mehrwöchiger 


Behandlung der Blutdruck dauernd herunter. Beweisend sind be- 


sonders die Fälle ambulanter Behandlung, die unter ungünstigen 


äußeren Lebensbedingungen sich keine wesentliche Schonung auferlegen 


konnten. Der günstige Einfluß auf das Herz ist aber keineswegs an die 
Blutdrucksenkung gebunden, wie besonders die Fälle lehren, in denen, 
was meistens geschieht, der Blutdruck nach mehreren Stunden die 
alten hohen Werte wieder erreicht hat, die Beschwerden aber schwinden. 

Bekanntlich sind die Fälle echter Angina pectoris ohne Blutdruck- 
steigerung und ohne Herzvergrößerung nicht nur schwerer zu diagnosti- 


zieren, sondern auch prognostisch viel ungünstiger. In einem von mir 
beobachteten, von 4. J. Weil bezüglich Blutdruck und Capillargefäßen 


genauer untersuchten derartigen Fall, bei dem alle objektiven Herz- 


‚symptome fehlten, die Anfälle jedoch nach der Schilderung mit großen 
"Schmerzen einhergingen, versagten alle angewandten therapeutischen 


Mittel, so auch die Traubenzuckerinjektion. Ich schlug dem Kranken 


_ deswegen einen operativen Eingriff vor und überlegte noch, ob De- 


pressor oder Sympathicus-Durchschneidung, als ich von der Nachricht 
überrascht wurde, daß er tot bei der Arbeit umgefallen sei. 

In mehreren Fällen wurde bei intermittierendem Hinken ein sehr 
guter Erfolg durch die Injektionen erzielt. In, einem Fall, bei einer 


‚älteren Dame, einer starken Zigarettenraucherin, blieb jedoch der Erfolg 


vollkommen aus. Bei der von Prof. Stich auf meine Veranlassung vor- 
genommenen Präparation der einen Arteria femoralis zeigte sich diese 
zusammen mit der Vene in einen dichten Bindegewebsstrang eingehüllt; 
bei der Präparation erschien die Arterie wie ein dünner Strang. Es ist 
begreiflich, daß in diesem Fall iedes medikamentöse Mittel versagen 
mußte. Andererseits darf man sich durch den Nachweis hochgradig ver- 
kalkter Fußgefäße (Röntgenbild) von einem therapeutischen Versuch 
nicht abschrecken lassen. Sind es doch gerade die auf die anatomische 
Läsion sich aufpfropfenden Spasmen, die die krampfartigen Schmerzen 
bedingen. Daß selbst im Gebiet partiell thrombosierter Gefäße noch eine 
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Wirkung zustande kommen kann, zeigte mir der Fall eines an allgemeiner 
Arteriosklerose leidenden Patienten, der plötzlich auf der Jagd mit 
rasenden Schmerzen in einem Bein erkrankte und wegen schwerer sich 
rasch einstellender Zirkulationsstörung amputiert werden sollte. Wäh- 
rend es hier selbst durch große Dosen narkotischer Mittel nicht gelang, 
die Schmerzen zu stillen, brachten Euphyllin-Traubenzuckerinjektionen. 
wenigstens vorübergehend Besserung. Dagegen hatten wir bisher 
bei Angioneurosen, Raynaudscher Krankheit und ähnlichen Krankheiten 
keinerlei günstige Erfolge. 

Am auffallendsten erscheint vielleicht die Tatsache, daß auch Diabeti- 
ker, namentlich solche mit Hypertonie, wenn sie an Angina pectoris 
leiden, durch die oben erwähnten kleinen Mengen von Traubenzucker 
günstig bezüglich der Herzerscheinungen beeinflußt werden. Das 
Vorhandensein einer Hyperglykämie ist jedenfalls kein Gegengrund 
gegen die Traubenzuckerbehandlung. Opitz hat nachgewiesen, daß die 
beim Normalen nach den Injektionen eintretenden Schwankungen des 
Blutzuckers nicht die Werte der Tagesschwankungen übersteigen, 
beim Diabetiker machen sie sich überhaupt nicht bemerkbar. Aus der 
Tatsache, daß der injizierte Zucker anders wirkt als der im Blut zirku- 
lierende, darf vielleicht auf Verschiedenheiten der beiden Körper ge- 
schlossen werden, eine Vorstellung, die, wenn auch noch unbewiesen 
außerordentlich viel Wahrscheinlichkeit für sich hat. 


Literatur. 
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II. Experimentelle Untersuchungen über die spasmolytische 
Wirkung des Traubenzuckers. 


Von 
Hans Handovsky, 


Privatdozent für Pharmakologie. 


(Eingegangen am 1. September 1925.) 


Ausgehend von den in der Einleitung besprochenen klinischen Beob- 
achtungen Erichs Meyer über die gefäßspasmolytische Wirkung geringer 
Mengen intravenös injizierten Traubenzuckers beim Menschen haben wir 
untersucht, ob sich solche spasmolytische Wirkungen speziell auf die 
Kranzgefäße auch im Tierexperiment finden lassen und unter welchen 
Bedingungen. Es ist Erich Meyer und mir gelungen eine derartige Wir- 
kung allerdings nur unter ganz bestimmten Umständen zu erzielen!). 

Als Testobjekt erwies sich uns das isolierte Säugerherz in der An- 
ordnung von Krawkow als besonders günstig; wir verwendeten in 16 
Versuchen wie Krawkow Kalbsherzen, in 4 Versuchen Kaninchenherzen, 
die ebensogut brauchbar sind; die Kalbsherzen wurden entweder frisch 
oder, nachdem sie mehrere Stunden auf Eis gelegen hatten, verwendet, 
die Kaninchenherzen sofort nach Tötung der Tiere. Als normale Durch- 
strömungs-, bzw. Verdünnungsflüssigkeit diente Säugetierringer (0,9% 
NaCl, 0,02% KCl, 0,02% CaC],, 0,01% NaHCO,). 

Über unsere Versuche sei folgendes berichtet: 

Etwa eine halbe Stunde nach Beginn des Versuches stellte sich bei 
Durchströmung mit Ringerscher Lösung eine konstante Durchströmungs- 
geschwindigkeit ein. 

Traubenzuckerzusatz zur Ringerschen Lösung bis zu einer Konzen- 
tration von 1:50 hatte keinerlei Wirkung auf die Durchströmungsge- 
schwindigkeit. 

Sera und zwar sowohl die Sera der Tiere, die die Herzen geliefert 
haben, als auch Sera anderer Kälber und Rinder, und ebenso Menschen- 
sera bewirkten stets sofort eine sehr heftige Konktraktion der Kranz- 
gefäße bis zum vollständigen Aufhören des Durchflusses?). Die kon- 


 stringierende Wirkung der einzelnen Sera ist auch im selben Präparat 


ganz verschieden; war die Wirkung der unverdünnten Sera zu stark, 


1) Klin. Wochenschr. 3. 1923. 

2) Diese Versuche wurden im Sommer gemacht, es ergab sich nie ein Ver- 
sager; als sie im Winter von anderer Seite in der hiesigen medizinischen Klinik 
ergänzt werden sollten, fehlte die vasoconstrictorische Serumwirkung oft; die 
Ursache dieser letzteren Erscheinung ist noch nicht geklärt. 
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dann wurden sie mit Ringer verdünnt, manche Sera wirkten noch in 
einer Verdünnung 1:16. 

Traubenzucker ist in Konzentrationen 1 :250 bis 1 :500 imstande 
die vasoconstringierende Wirkung mancher Sera aufzuheben, bzw. zu 
vermindern. Mit Kalbsseren gelang es uns immer, diese constrietions- 
widrige Wirkung des Traubenzuckers zu erzielen, mit Menschenseren 
nicht immer, besonders Sera von Menschen mit genuiner Hypertomie 
scheinen dazu geeignet; wesentlich ist dabei, die richtige Serumverdün- 
nung zu treffen, bei manchen Seren wirkte der Zucker hemmend auf 
eine Serumverdünnung 1:2, bei anderen erst auf 1:8, beimanchen, wie 
gesagt, gar nicht. Unverdünntes Serum wirkt zu stark, seine constric- 
torische Wirkung ließ sich durch Zucker an unserem Versuchsobjekt 
niemals aufheben. 

Im folgenden seien 2 Versuche in extenso angeführt (Tab. 1). 

Die Tabelle ist wohl nach dem Vorhergesagten ohne weiteres ver- 
ständlich. Wir sehen, daß Traubenzuckersera eine geringere vasoconstric- 
torische Wirkung haben als die reinen Sera; bei den Patienten (Hyper- 
toniker) waren große Aderlässe gemacht worden; das Blut wurde dann 
durch Schütteln mit Glasperlen defibriniert, verdünnt und ein Teil mit 
Traubenzucker in Substanz versetzt. Im ersten Versuch in Tab.1 
(Osterrat) floß das Traubenzuckerserum sogar schneller durch das Herz 
als die Ringersche Lösung; das gleiche haben wir 2mal in 20 Ver- 
suchen beobachtet, meist waren die Unterschiede geringer, 4 mal fehlten 
sie ganz, obwohl wir mehrere Verdünnungen ausprobierten. 

Die Verringerung der vasoconstrictorischen Wirkung des Serums 
durch Traubenzuckerzusatz ließ sich auch an dem nach Krawkow- 
Bissemski durchströmten Kaninchenohr nachweisen; wir haben 4 Ver- 
suche gemacht, die ähnlich verliefen, wie die.oben veröffentlichten; 
wir glauben daher auf eine Wiedergabe der Protokolle verzichten zu 
können. 

Zum Zustandekommen der spasmolytischen Wirkung des Trauben- 
zuckers am isolierten Gefäßpräparat ist also das System: Blutserum-Gewebe- 
Traubenzucker notwendig; es lag nahe eine Veränderung des Blutserums 
als notwendig für diese Wirkung anzusehen. 

Wir hatten gelegentlich anderer Untersuchungen!) die Erfahrung 
gemacht, daß Zusätze kleiner Mengen krystalloider Substanzen zu Seren 
im Reagensglas imstande sind, das Kolloidgefüge der Seren zu ändern; 
wir haben uns im wesentlichen mit einer Veränderung des Kolloidgefüges 
mit der Veränderung des Zustandes des Cholesterins beschäftigt, und 
zwar haben wir die Festigkeit der Bindung des Cholesterins mit einer 
von uns ausgearbeiteten Ausschüttelmethodet) untersucht; unter be- 


1) Handovsky, Bosse, Lohmann, 5 Mitteilungen, erscheinen gleichzeitig in 
Pflügers Archiv. 
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Tabelle 1. 


Kalbsherz, frisch, Druck 25 cm. 


"8. (Prot. II, 40); Beginn 12 Uhr 5 Min. 
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Kaninchenherz, Druck 35 cm. 
29. 8. (Prot. III, 8); Beginn 6 Uhr 30 Min. 









































Dauer | Menge Dauer | Menge 
Durch uasen Durch Durch 
"Zeit der strö- strö Art der Zeit der strö- | strö- Art der 
AAblesung mung inet EEE Fairer | mung A nu 
keit keit 
Sek. ccm Sek. ccm 
Uhr 40 Min. 15 91 Ringer 6 Uhr 55 Min.; 10 240 Ringer 
” 50 ” 15 31 ” 7 2” 5 = "10 232 | „ 
au 15 96 2 WR IE, 10 240 n 
TER 152000..95 ® Ne May Wr NR 0, 256 " 
ri — | — | Traubenzucker Baal) 1 — def. Blut 
1:50 | | Hetebrugge 1:8 
B 192 07 15 96 | Traubenzucker De Ra N RT EER 10 400 def. Blut 
1:50  Hetebrugge 1:8 
EAU”, 15 95 Traubenzucker EP ER 10 488 def. Blut 
1:50 Hetebrugge 1:8 
E FA 15 98 | Traubenzucker ale 10 472 def. Blut 
1:50 Hetebrugge 1:8 
= 5%, — — def. Blut RO Fre Le) 530 def. Blut 
/ Österrat 1:2 Hetebrugge 1:8 
h, 18 131 def. Blut a Filiale — — | def. Blut Hete- 
| Österrat 1:2 | brugge 1:8 und 
nr, 15 270 def. Blut Traubz. (1: 200) 
Österrat 1:2 Fe 10 400 | def. Blut Hete- 
u .12.%%, 15 343 def. Blut brugge 1:8 und 
Österrat 1:2 Traubz. (1; 200) 
E15, — = Ringer a 10 406 | def. Blut Hete- 
E40 15 105 5 brugge 1:8 und 
= 20 %„ 15 107 12 Traubz. (1: 200) 
BE - 25075 15 105 A Sala: 10 462 | def. Blut Hete- 
BT — — def. Blut Österr. brugge 1:8 und 
1:2 u. Trauben-  Traubz. (1: 200) 
zucker (1: 200) Are — Ringer 
aaa FEN 15 | 60 | def. Blut Österr. SRRRRSUFT,, 10 320 0 
| 1:2 u. Trauben- Re LYERR 10 316 R 
zucker (1: 200) RE 10 302 | 4 
=. 36, 15 85 | def. Blut Österr. UNnaL2en — — def. Blut H.1:8 
1:2 u. Trauben- NEMO, 10 470 in 
zucker (1: 200) Re DE FOUNER 10 480 SIEHE 
u 4 „ 15 63 : \.def. Blut Österr. Gerber 10 Da. on 
| | 1:2 u. Trauben- he ke A = def. Blut und 
| zucker (1:200) Traubenzucker 
wi0. „ 15 65 ! def. Blut Österr. 2 Re 7 10 400 ' def. Blut und 
1:2 u. Trauben- Traubenzucker 
zucker (1: 200) NISERSRRE OR 10 460 | def. Blut und 
n AR: pr — def. Blut Österr. Traubenzucker 
15 15 11T % Pre er 22 BRRLuDDe N 10 330 | def. Blut und 
mw 26 „ 15 BAOSR Kr. % ' Traubenzucker 
= 30 „ 15 22 N DPRRSEEIER # 2 10; 10 326 | def. Blut und 
3 „ _ — Ringer Traubenzucker 
u 10 „ a eetle ER IRRE — _ Ringer 
u 30 „ 15 120 en 1 I DE ge ET 10 320 4 
' 15 116 s LIsR > 10887984 5.10 316 A 
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stimmten Bedingungen leicht ausschüttelbares Cholesterin gilt als 
locker, unter diesen Bedingungen schwer ausschüttelbares als festge- 
bunden, die Einzelheiten der Methode müssen in der angeführten Arbeit 
nachgesehen werden. Die Veränderlichkeit des Zustandes des Chole- 
sterins auf Zusatz kleiner Mengen kristalloider Substanzen ist nun bei 
verschiedenen Seren verschieden. Wir haben nun, um obige Befunde 
weiter auszubauen, untersucht, ob auch die Injektion solcher kleiner 
Mengen krystalloider Substanzen in den Kreislauf, eine derartige Wirkung 
auf den Zustand des Cholesterins hat, indem wir die Sera vor und nach der 
Injektion untersuchten. Dabei stellte sich tatsächlich heraus, daß eine 
Veränderung im Zustand des Cholesterins wie im Reagensglas auch intra- 
vital zustande kommt, und zwar fand sich bei den Seren der Patienten, 
bei denen der Traubenzucker eine physiologische Wirkung hatte, eine 
Veränderung des Zustandes des Cholesterins in vitro und in vivo; die 
Labilität des Zustandes des Cholesterins, wahrscheinlich des Serums über- 
haupt, ist also für das Zustandekommen des spasmolytischen Traubenzucker- 
wirkung notwendig. 

Unsere darauf bezüglichen Untersuchungen sind in Tab. 2 zusammen- 
gestellt: 














Tabelle 2. 
|| 
| Direkt ausschüttelbares 
| Cholesterin mg/cem Injektion Gesamt- 
_ Patient | WR Pr bzw. Cholesterin Diagnose 

| nach Zusatz von | mg/cem 
| Behand- De nach Be- 

| handlung 


| lung 


— 
Bodenstein | 0,52 0,62 | 0,64 Lävulose | 1,88 








sek. Schrumpf- 

















| 0,68 NaCl ns 
| 0,64 Trbz. 
Müller | 102 | 1,62 ‚Tuberkul.| 2,13 vor ) Tuberkulose 
| 1:25 NaCl |2,06 nach 
Ruez 0,42 0,44 0,54 Trbz. 2,04 Tuberkulose 
| 0,50 Na0l 
Nußbaum | 0,75 \ 0,62 0,71 Tırbz. 2,46 Lues latens 
0,72 0,74 NaCl 
Lohrengel 0,67 0,70 — Trbz. 4.23 Nephrose 
| 0,75 0,79 Na0l 
Janiak 1.20 1153 1,82 Trbz. 1,94 Hypertonie 
Palmer 0,63 1,02 0,90 Trbz. 
1,14 1:75 Na0l 1,86 Hypertonie 











| 
| 


Zu dieser Tabelle sei noch folgendes bemerkt: 2—3 Stunden nach der ersten 
Blutentnahme wurde die Injektion gemacht, und zwar von NaCl 7 ccm 5proz. 
Lösung = 0,35 g, von Traubenzucker 10 ccm 10 proz. Lösung =1g. 2-3 Stun- 
den nach der Injektion wurde die zweite Blutentnahme gemacht, so daß ich das 
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| Serum 5—6 Stunden nach der Injektion erhielt und sofort verarbeitete. Zusätze 


“ waren 8 mg NaCl oder Traubenzucker zu 10 ccm Serum (vgl. Handovsky und 
_ Lohmann). 


Besonders hervorgehoben sei die große Veränderlichkeit des Chole- 
sterins bei den Hypertonikern (Janiak, Palmer) trotz des verhältnis- 


. mäßig kleinen Gesamtcholesteringehaltes, während das Cholesterin im 
: Serum des Nephrotikers Lohrengel, dessen Gesamtmenge ungewöhnlich 


groß war, sich wenig veränderlich erwies. Bei diesen beiden Seren haben 
wır überdies freies und verestertes Cholesterin getrennt untersucht!). 


(Tab. 3), ohne indes daraus irgendwelche Schlüsse ziehen zu können. 


























Tabelle 3. 

Bauens a en 

Palmer | Gesamtcholesterin 1,73 1,85 
davon frei 0,41 0,46 
davon verestert 1,32 1,40 
Dir. ausschütt. Cholesterin 0,63 0,90 
davon frei 0,14 0,18 
davon verestert 0,49 0272 

Janiak | Gesamtcholesterin 1,86 1,94 
davon frei 0,73 0,79 
davon verestert r:13 1,15 
Dir. ausschütt. Cholesterin 1,20 1,82 
davon frei 0.27 0,44 
davon verestert 0,93 1,38 





Unsere Ansicht, daß der Labilität des Cholesterins eine besondere 
physiologische Bedeutung zukommt, erhielt durch die neueren Unter- 
suchungen von Westphal?) eine starke Stütze, der nachgewiesen hat, 
daß bei gewissen Krankheitszuständen, genuiner Hypertonie, Diabetes, 
die Menge des direkt ausschüttelbaren Cholesterins sehr gesteigert, 
hingegen bei Nephrosen, auf der Höhe von Infektionen, am Ende der 
Schwangerschaft gegen die Norm stark vermindert ist; auffallend ist 
auch hier wieder die Labilität des Cholesterins im Serum genuiner 
Hypertoniker, die uns in unserer Versuchen auch für die Möglichkeit 
und des Ausmaß der spasmolytischen Wirkung des Traubenzuckers 
notwendig erschien. 


1) Über den Anteil von freiem und verestertem Cholesterin an dem direkt 
ausschüttelbaren bei normalen Rinderseren vgl. Handovsky und Lohmann. 
2) Diese Zeitschrift 1925. 


III. Über die Wirkung kleiner Mengen krystalloider Stoffe, 
insbesondere des Traubenzuckers auf Blutdruck und Blutbild. 


Von 
Dr. Paul Wichels, 


Assistent der medizinischen Klinik Göttingen. 
(Direktor: Professor Erich Meyer.) 


Mit 1 Textabbildung. 


(Eingegangen am 1. September 1925.) 


In langjährigen Erfahrungen konnte Erich Meyer!) feststellen, daß 


EEE u 


durch intravenöse Injektionen von 10—20ccm einer 10—20 proz. | 


Traubenzuckerlösung spastische Zustände im arteriellen Gefäßsystem 
vorübergehend gelöst werden. Durch wiederholte Applikation dieser 
Lösungen wurden Krankheiten, die mit derartigen Symptomen (Angina 
pectoris und abdominalis, intermittierendes Hinken) einhergehen, 
günstig beeinflußt. 

Zur näheren Analyse der Wirkung dieser Therapie haben wir in den 
letzten beiden Jahren Untersuchungen an 88 Patienten der Klinik an- 
gestellt. Den Anlaß gab insbesondere die Beobachtung, daß bei der 
essentiellen Hypertonie auf eine derartige Traubenzuckerinjektion ein 
langsamer, aber kontinuierlicher Abfall des systolischen und diastoli- 
schen Blutdrucks erfolgt. 


Methodik: Es wurden im ganzen 88 gefäßgesunde und gefäßkranke Patienten 
untersucht. 72 Patienten wurden mit intravenöser Injektion von 10—20 ccm 
einer 10—20 proz. chemisch reinen Traubenzuckerlösung behandelt. Zur Kontrolle 
erhielten nach gewissem Zeitabstand 8 unter diesen Fällen noch eine Injektion 
von 20 ccm einer lOproz. Lävuloselösung, 8 weitere Patienten eine solche von 
7 cem einer 5proz. Kochsalzlösung. 5 Patienten wurden nur mit Kochsalz, 11 Fälle 
nur mit Lävulose behandelt. Während der Dauer der Untersuchung blieben die 
Patienten nüchtern und hielten Bettruhe. 

In allen diesen Fällen wurde die Wirkung der verschiedenen Injektionen 
untersucht: 

l. auf den Blutdruck (88 Fälle). Die Messung erfolgte nach Riva-Rocci. Die 
"Konstanz des Druckes wurde unter Berücksichtigung der spontanen Tagesschwan- 
kungen (Fahrenkamp) durch verschiedene Voruntersuchungen festgestellt. 

2. auf die Leukocytenwerte (51 Fälle). Die Zählung der Gesamtleukoeyten 
geschah in der Neubauerschen Zählkammer. Die qualitative Verschiebung der 


einzelnen Arten wurde durch Auszählung von 400 Zellen im nach May-Grünwald 


gefärbten Blutausstrich nachgewiesen. 

Es zeigte sich, daß die Traubenzuckerinjektionen bei 26 Patienten mit 
essentieller Hypertonie in 21 Fällen eine ausgesprochene Senkung des 
vorher annähernd, konstanten Blutdrucks herbeiführten. Das Ausmaß der 
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Senkung betrug zwischen 20 und 60 mm Hg, im Mittel etwa 39 mm Hg. 
Es wurde sowohl der systolische, als auch der diastolische Druck betroffen. 
Die Reaktion auf die Lävuloseinjektionen war in qualitativer Hinsicht gleich, 
quantitativ war die Wirkung geringer. Einen noch wesentlich geringeren 
Einfluß zeigte die Kochsalzinjektion. Der Abfall des Druckes erfolgte 
unmittelbar nach der Injektion, das Maximum der Senkung wurde meist 
nach 2—3 Stunden erreicht, seltener schon nach !/, Stunde. Der Re- 
aktionsablauf ließ sich beliebig oft wiederholen. 
Ein Beispiel möge das Ergebnis erläutern (Abb. 1). 


2 Patienten mit essentieller 200 
5 . ß — 10km er Traubenzucker intra jepe \ 
Hypertonie wiesen nur eine ge- IR ik 10% » Yi Systohse 


ringe Senkung des Blutdruckes 





auf die Traubenzuckerinjektion 3'00 
hin auf, 3 Fälle blieben voll- Er R 
ständig unbeeinflußt. S 
Im Gegensatz zu diesen Resul- $720 
taten konnten wir beil0 Kranken NS, 
mit Schrumpfniere keine Senkung S 
des Blutdruckes erzielen. Nur eine a 
chronische Nephritis reagierte auf N | 
Traubenzucker mit einem Druck- Abb.1. Fall J. Essentielle a 


abfall von 15 mm Hg. 

Auf den normalen Blutdruck waren die Injektionen von Traubenzucker, 
Lävulose oder Kochsalz ohme besondere Wirkung. Wenn eine Senkung 
auftrat, so hielt sich ihr Ausmaß doch immer in geringfügigen Grenzen. 

Ein Teil dieser Resultate ist bereits in den Dissertationen von Opitz3!) 
und Raegener??) verwendet worden. 

Nach R. Schmidt?) führt auch die orale Applikation von Trauben- 
zucker bei der essentiellen Hypertonie zu einer Senkung des Blutdrucks, 
ein Ergebnis, das wir bestätigen können. 

Die Untersuchung der Leukocytenwerte ergab, daß in fast allen 
Fällen, sowohl bei normalem wie bei gesteigertem Blutdruck, im Anschluß 
an die verschiedenen Injektionen ein Leukocytensturz auftrat, der im Mittel 
etwa 3000 Leukocyten umfaßte. Gleichzeitig änderte sich die Leukocyten- 
formel derart, daß die Lymphocyten eine relative Vermehrung erfuhren, 
während ihre absoluten Zahlen etwa gleich blieben. Nur bei schon vorher 
bestehender Lymphocytose waren auch die Lymphocyten an dem Sturz 
beteiligt. Alle anderen Leukocytenarten zeigten kein charakteristisches 
Verhalten, häufiger fiel allerdings eine, wenn auch geringfügige Eosino- 
philie auf. Die Zeit des Leukocytensturzes ging mit dem Sinken des 
Blutdruckes parallel. 

Folgende Tabelle’ führen wir als Beispiel des Verhaltens der Leuko- 
eyten an: ‘ 
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Tabelle 1. 
ER 1 Std. 2 Std. 
BOrnEkNEn nach Injektion | nach Injektion 
Gesamtleukocyten 9000 | 6800 N... 9000 
Pol relativ 70%, 63,750), 64,5°/, 
2, absolut 6300 4335 5805 
" relativ 3,250/, 5,250/, 2,0%, 
. absolut 292 357 180 
relativ 0,25°/, 0,250), 0,25°/, 
Baso absplat 22 17 22 
relativ 25,5%), 29%/, 30,5%, 
Lympho absolut 2295 1972 2745 
relativ 0,5%, 1,0% 1,5%), 
Mono absolut 45 68 135 
Üb relativ 0,5%), 0,75°/, 1,250), 
& absolut 45 51 112 











Wenn wir die Resultate der vorliegenden Untersuchungen betrachten, 
so fällt eine auffallende Übereinstimmung auf mit den Ergebnissen, die 
das Studium der sog. hämoklasischen Krise Widals gezeitigt hat. 


Widal?) und seine Schüler glaubten diesen Reaktionstyp nach peroraler Dar- 
reichung von 200 ccm Milch als Ausdruck einer Funktionsstörung der Leber deuten 
zu sollen, eine Ansicht, der sich zuerst viele, besonders französische Autoren, 
anschlossen. Kraus*), Eisenstädt’), Erdmann®), Bauer’), Framm?) u. a. lehnten die 
Methode als unzuverlässig ab. Schiff und Stransky?) machten zuerst darauf auf- 
merksam, daß es sich bei der sog. Hämoklasieprobe nicht um den Untergang von 
Leukocyten handele, sondern wahrscheinlich um eine Verteilungsleukocytose. 
Dieser Deutung schlossen sich später fast alle Autoren an. Glaser!) erklärte den 
ganzen Vorgang für einen abdominellen Vagusreflex. Zu der gleichen Ansicht kam 
E. F. Müller!!) auf Grund seiner Untersuchungen über die Einwirkung intracutaner 
Injektionen auf die Leukocytenzahlen. Durch gleichzeitige Applikation von 
Atropin und Adrenalin konnte er, wie Glaser, den sonst eintretenden Leukocyten- 
sturz aufheben resp. eine Verzögerung der Senkung hervorrufen. 


Auch uns gelang es, in 8 daraufhin untersuchten Fällen, durch Atro- 
pinisierung der Patienten den sonst nach intravenöser Traubenzucker- 
injektion auftretenden Leukocytensturz aufzuheben. Zuweilen kam es 
zu einer Umkehrung der Reaktion, zu dem Auftreten einer Leukocytose. 


Die Wahrscheinlichkeit, daß hier Einflüsse des autonomen Nervensystems 
mitspielen oder sogar verantwortlich gemacht werden müssen, ergibt sich aus den 
Beobachtungen, in denen nach lokaler Schmerzerregung ein allgemeiner peripherer 
Leukocytensturz eintritt [Gundermann und Kallenbach'?)], ferner durch Vereisung 
mit Chloräthyl [Framm®)], im kalten Bad [Widal, Abrami und Brissaud"?)], bei 
Einatmung von Chloroform, Äther und Stickoxydul [Widal, Abrami und Hutinel "%)], 
bei Senfmehlapplikation auf die Haut [.Roch-Saloz'5)], nach Röntgenbestrahlung 
[Giraud-Pares!*)], beim Aschnerschen oder T'schermakschen Versuch [Moral!?)]. 

Ganz ähnliche Resultate zeitigten die Untersuchungen über die Wirkung der 
Proteinkörper auf das Blutbild. So wiesen Schittenhelm, »Weichardt und Gries- 
hammer“) nach, daß die intravenösen Injektionen von genuinem Eiweiß und 
Peptonen bei Hunden eine viele Stunden anhaltende Leukopenie hervorruft, die 
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‚später von einer Leukocytose abgelöst wird. Betroffen wird nach den Autoren nur 


der myeloische Anteil des Blutes, während der lymphatische sich mehr passiv 
verhält. Die Ursache wurde in einer funktionshemmenden Wirkung der Injek- 
tionen auf das Knochenmark gesucht. Aber schon 1894 hatten Goldscheider und 
Jakob!?) einen derartigen Reaktionsablauf auf die Applikation von Nucleinen, 
Hemialbumosen und Bakterien gesehen, die Leukopenie aber als Verteilungs- 
leukopenie (Anreicherung der Leukocyten in den inneren Organen) aufgefaßt. 
Gleiche Resultate erzielten Schwenkenbecher und sSiegel?), ohne sich aber der 
Deutung von Goldscheider und Jakob anzuschließen, trotzdem auch sie in den in- 
neren Organen eine Anreicherung der Leukocyten feststellen konnten. 


Unsere Untersuchungen, die in ihrer Deutung mit den eben er- 
wähnten Resultaten der Literatur u.E. in Parallele zu setzen sind, machen 
es wahrscheinlich, daß die therapeutische Wirkung der Traubenzucker- 
injektionen auf eine Beeinflussung des autonomen Nervensystems zurückzu- 
führen ist. Es fragt sich nur, ob dies ein spezifischer Effekt des Trauben- 
zuckers ist, und ob die Wirkung mittelbar oder unmittelbar durch die 
Injektion hervorgerufen wird. 

Gegen einen spezifischen Einfluß des Traubenzuckers sprechen 
unsere Versuche mit Kochsalz und Lävulose, die qualitativ jedenfalls 
gleiche Resultate ergaben. Die konstanteste, ausgiebigste und prompteste 
Reaktion zeigte aber immer die Traubenzuckerinjektion. 


Ein gleicher Reaktionsablauf für den Blutdruck ist aus den Kurven von 
Meyer-Bisch?') zu ersehen, die aus Anlaß seiner Untersuchungen über die Wirkung 
kleiner krystalloider Salzmengen auf den Wasserhaushalt mit Natrium bicarboni- 
cum usw. erzielt wurden. Sie sind nicht veröffentlicht worden, uns aber freund- 
lichst zur Verfügung gestellt. Ganz ähnliche Leukocytenkurven bekam übrigens 
Nürnberger??) auf die Infusion größerer Mengen von Traubenzucker oder Kochsalz, 
nur folgte auf die anfängliche Leukopenie eine ausgesprochene Leukocytose. 
Dieser Unterschied findet wohl seinen Grund in den großen Mengen der Substanzen, 
die Nürnberger im Gegensatz zu uns injizierte. Die parenteralen Injektionen kleiner 
Mengen von Saccharose führt nach Lo Monaco®?) und Medeville?*) eine Steigerung 
aller Drüsenfunktionen herbei, die größerer Mengen eine Hemmung. Auch diese 
Untersuchungen sprechen für eine Beeinflussung des autonomen Nervensystems, 
die auch in der Empfehlung des Zuckers als wehenverstärkendes Mittel durch 
Madlener?) zum Ausdruck kommt. 

Von Erich Meyer und Handovsky!) wurde nachgewiesen, daß auch 
überlebende, durch Serum kontrahierte Coronar- und Carotisgefäß- 
streifen durch Traubenzuckerzusatz zum Durch- oder Um-Spülungs- 
mittel zur Erschlaffung gebracht werden. Diese Studien haben wir an 
in Tyrodelösung suspendierten Meerschweinchen-, Katzen- und Hunde- 
dünndarmstreifen weiter verfolgt. In 14 Versuchen konnten wir feststellen, 
daß der durch Serumzusatz zur Nährflüssigkeit in einen erhöhten Tonuszu- 
stand versetzte Dünndarmstreifen durch Traubenzuckerzusatz von 0,1% einen 
Tonusabfall zeigt. Kochsalzzusatz der gleichen Konzentration hatte keinen 
Einfluß. An Streifen, die nicht unter Serumwirkung standen, haben wir 
nie diesen Tonusabfall nachweisen können, auch nicht an solchen Streifen, 
die durch Pilocarpin in einen erhöhten Erregungszustand versetzt waren. 
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Während dieser Untersuchungen wurde uns eine Arbeit von Magerl?°) bekannt, 
der am nach der Magnus-Methode überlebenden Katzendarm durch eine gleiche 
Traubenzuckergabe einen Tonusabfall und eine Verkleinerung der Pendelbewe- 
gungen erzielen konnte, während Kaninchendärme entgegengesetzt reagierten. 
Auch Magnus?”) findet nach Traubenzuckerzusatz von mehr als 0,02% zur Ringer- 
lösung in den meisten Fällen eine Verschlechterung der Darmbewegungen bei der 
Katze, während Rona und Neukirch”) keine Beeinflussung feststellen konnten. 

Vielleicht sind diese widersprechenden Resultate auf den verschiedenen 
Gehalt der verwandten Darmabschnitte an Ganglienzellen des Auerbachschen 
Plexus zurückzuführen. Am Tonus und an den Bewegungen des Darmes sind 
Vagus und Auerbachscher Plexus beteiligt, und wir wissen, daß auch andere 
differentere Pharmaca wie Atropin, Strychnin usw. am Vagus und Auerbachschen 
Plexus eine entgegengesetzte Wirkung ausüben. 


Den Mechanismus der eigenartigen Wirkungen kleinster Mengen 
kristalloider Substanzen, wie sie in unseren Versuchen zum Ausdruck 
kommen, müssen wir uns nach Erich Meyer!) so vorstellen, daß der 
Zusatz dieser Salze zum Serum oder Plasma zu einer Veränderung des 
Kolloidgefüges des Blutes führt. Erich Meyer und Handovsky gelang es, 
diese „Kolloidoklase‘“ in einer Vermehrung des direkt ausschüttel- 
baren Cholesterins im Serum nachzuweisen. Auf dem Wege der Kolloid- 
änderung kommt es dann zu einer Umstimmung des autonomen Nerven- 
systems, die unsere Versuchsresultate erklären würde. 
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“IV. Über die Wirkung intravenöser Traubenzuckerinjektionen 


auf das Capillarbild. 


Von 
Dr. Alfred Julius Weil, 


Volontärarzt der Med.-Universitätsklinik Göttingen. 
(Direktor: Professor Erich Meyer.) 


(Eingegangen am 1. September 1925.) 


Nachdem durch Arbeiten der Göttinger Klinik erwiesen war, daß 


"durch intravenöse Traubenzuckerinjektionen Veränderungen des Blut- 
 drucks bei Hypertonie!) erzeugt werden können, lag es nahe, mittels 
der von Otfried Müller und E. Weiss eingeführten Methode der Capillar- 


mikroskopie einen weiteren Einblick in den Wirkungsmechanismus 


‚dieses therapeutischen Verfahrens zu erlangen. O. Müller, Parisius 
und Jürgensen haben bereits die Wirkung verschiedener Pharmaka mit 
dieser Methode untersucht und dabei Veränderungen in der Weite der 
. Capillarschlingen und Besserung der Strömungsverhältnisse gefunden. 


Es war von vornherein nicht zu erwarten, daß nach Traubenzucker- 
injektionen etwa auftretende Veränderungen so augenfällig sein würden 


, wie die bei Atropin, Adrenalin, Pilocarpin u. a. Mitteln gefundenen. Es 


zeigte sich jedoch, daß sie immerhin so stark und anhaltend waren, 


daß sie eine einheitliche Deutung erlaubten. 


Die Capillarmikroskopie wurde mit gleichzeitiger arterieller Blut- 
druckmessung verbunden, teils, um die von Wichels, Opitz und Raegener 
gefundenen Veränderungen einer nochmaligen Kontrolle zu unterziehen, 
teils um das zeitliche Verhältnis der im arteriellen und im Capillargebiet 
auftretenden Veränderungen kennenzulernen. _ 


Es wurden im ganzen 36 Versuche unternommen. Die Patienten der Klinik 


; wurden vor dem Versuch mehrere Tage im Bett gehalten, ambulant beobachtete 


wurden nach längerer Ruhe wiederholt untersucht. Vorversuche hatten ergeben, 
aß es nicht nötig war, die Patienten auf Nahrungskarenz zu setzen. Dagegen 


war es nötig, alle psychischen Einwirkungen zu vermeiden, da diese zu Fehler- 


quellen führen können. Die Untersuchungen wurden vor der Injektion, sofort 
danach, sodann in den ersten 2 Stunden !/,stündlich, später !/,stündlich und schließ- 
lich in noch weiteren Abständen vorgenommen. Sie wurden so lange fortgesetzt, 
bis alle Einwirkungen abgeklungen waren. Die Beobachtungen wurden meist am 


_ Nagelfalz vorgenommen; es wurde auf die Färbung des Untergrundes, die Zahl, 


Größe, Form und Farbe sowie auf die Art der Durchströmung geachtet. Die 
ee 0 N | f 
!) Vgl. die vorstehende Arbeit von Wichels. 
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Untersuchungen betrafen selbstverständlich stets nur den Arm, an dem nicht 
injiziert wurde, um Veränderungen, die durch die Stauung bedingt sein konnten, 
auszuschließen: In vielen Versuchen wurden die Resultate durch andere Beobach- 
ter kontrolliert, um das subjektive Moment möglichst auszuschließen. Die zu 
vergleichenden Blutdruckmessungen und die Capillarbeobachtungen wurden 
möglichst oft von zwei unabhängig voneinander beobachtenden Untersuchern 
vorgenommen. 


Das beobachtete Krankenmaterial umfaßt: 

1. Fälle mit normalen Kreislaufverhältnissen, 

2. Fälle mit essentieller Hypertonie, oft vergesellschaftet mit Angina 
pectoris, 

3. Fälle von Schrumpfniere, Herzinsuffizienz und Arteriosklerose. 

4. Fälle schwerer Vasoneurosen (Doigts morts und Raynaudsche 
Krankheit). 

Bei Normalen treten keine Veränderungen auf, die nicht auch ohne 
Traubenzuckerinjektion gelegentlich beobachtet werden konnten. 
Im Moment des Einstichs wurde mitunter eine mehr körnige, beschleu- 
nigte Strömung beobachtet, die sich jedoch rasch wieder ausglich. 
Der Blutdruck schwankte um höchstens 10 mm He. (8 Fälle). 

Bei essentieller Hypertonie (9 Fälle) war das Capillarbild vor der 
Injektion regelmäßig verändert, wenn auch in verschiedenem Grade: 
Die Veränderung, ist in erster Linie charakterisiert durch die Enge der 
arteriellen Capillarschenkel. Häufig waren diese Teile der Capillaren bis 
fast zur Grenze der Sichtbarkeit verengt. Öfter war zu beobachten, 
daß die arteriellen Schenkel ganz verschwanden. In dem venösen Teil 
trat dann Stase ein, oder er entleerte sich langsam und verschwand 
ebenfalls. Nach einiger Zeit fand sich dann die Capillare wiederum durch- 
blutet. Diese Erscheinung ist schon öfter beschrieben worden (vgl. 
O. Müller, Carrier, Nieckau, Weiß); sie tritt in den hier in Frage stehenden 
Fällen ganz besonders häufig in Erscheinung. 

Von den erwähnten Zustandsbildern bis zu durchaus normal weiten 
Capillaren fanden sich alle Übergänge, oft an demselben Nagelfalz. 
Daraus erklärt sich die gewöhnlich feststellbare Unregelmäßigkeit der 
Durchströmung; jedoch ist mehrfach aufgefallen, daß umschriebene 
Bezirke zeitweilig schlechter durchblutet waren als ihre Nachbarschaft 
und dann wieder normale Weite und Strömung zeigten. 

Diese Beobachtungen sind zwanglos mit einem verschiedenen Tonus 
benachbarter kleiner Arterien oder Arteriolen zu erklären. Im ganzen 
pflegte die Strömung also ein recht buntes Bild zu bieten: neben rasch 
und gleichmäßig durchbluteten Capillaren standen andere, die eine träge 
mehr minder stark körnige Strömung aufwiesen. Auch jagende Strö- 
mung war zwischendurch gelegentlich zu beobachten. Bei der Hälfte 
der Fälle waren die Capillaren (auch die auf die äußerste Randreihe 
folgender) deutlich verlängert. Viel auffälliger war die große Ungleich- 
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N heit der Capillaren untereinander und (in 6 Fällen) die unregelmäßigen 


Formen. Ein deutliches Hervortreten von Schaltstücken (nach der 
Nomenklatur von Jürgensen) fand sich in 5 Fällen. In der Farbe 
boten Untergrund und Capillaren in der Regel keinen pathologischen 
Befund. 

Die capillarmikroskopischen Beobachtungen der übrigen Körper- 
oberfläche ergaben in 6 Fällen eine gegen den Durchschnitt vermehrte 
Zahl der Capillaren und der sichtbaren Gefäße des subpapillären Plexus. 

Alle diese Beobachtungen passen im ganzen genommen sehr gut 
in den Rahmen des von O. Müller aufgestellten spastisch-atonischen 
Symptomenkomplexes; jedoch überwiegen die als Spasmen zu deutenden 


- Erscheinungen in unseren Fällen bei weitem. 


Der Blutdruck dieser Fälle schwankte zwischen 145 und 275 mm Hg. 
Auf die Injektion von 10 ccm einer 20 proz. Dextroselösung sank 
der Blutdruck durchschnittlich um 35 mm Hg. Die geringste Differenz 


"betrug 15 mm (2 Fälle), die größte 70 mm (ebenfalls 2 Fälle), alles vom 


Druck vor der Injektion bis zu dem tiefsten erreichten Punkt gemessen. 
Die Größe der Druckschwankung stand in deutlicher Beziehung zu der 
absoluten Höhe des Druckes, indem die Schwankungen bei hohen Werten 
regelmäßig weit größer waren als in den Fällen, in denen der Blutdruck 
die normalen Werte um weniges überstieg. Das gleiche Resultat findet 


. sich in den Versuchen von Wichels, Opitz, und Raegener. 


Die regelmäßige Blutdruckmessung in kurzen Abständen ergab, 
daß die Senkung nicht unmittelbar auf die Injektion erfolgte, sondern 
daß ein gewisser Zeitraum (durchschnittlich !/, Stunde) verging, ehe 
sie deutlich wurde. Die tiefsten Werte wurden gewöhnlich nach 2 
Stunden erreicht. Nach 4—6 Stunden waren die alten Werte annähernd 
wieder zurückgekehrt, jedoch war ein deutlicher Unterschied mehrfach 
noch am folgenden Tage feststellbar. 

Die capillarmikroskopische Untersuchung ergab mit großer Kegel- 
mäßigkeit ein Weiterwerden der engen arteriellen Schenkel und eine Ver- 
änderung der Strömung im Sinne größerer Regelmäßigkeit und durch- 
schnittlich größerer Geschwindigkeit. Im ganzen ging diese Veränderung 
der Strömung der Blutdruckkurve parallel, so daß oft mit dem Capillar- 
mikroskop vorausgesagt werden konnte, ob und in welcher Richtung die 
Druckschwankung erfolgt war. 

Die Beschleunigung der Strömung ist in erster Linie auf eine Erleich- 
terung der arteriellen Zufuhr infolge Erweiterung der kleinen Arterien 
und Arteriolen zu beziehen. Bemerkenswerterweise ging die Erweiterung 
der arteriellen Capillarschenkel meist der größten Senkung des arteriellen 
Blutdrucks voraus, während die stärkste Beschleunigung der Strömung 
meist mit der Zeit des tiefsten Blutdruckwertes zusammenfiel. Die Er- 
weiterung der Capillaren ging von den venösen Schenkeln aus. 


Z. f. klin. Med. Bd. 102. 24 
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Die folgenden Versuchsprotokolle sollen die angegebenen Verände- 
rungen erläutern. Aus dem gesamten vorhandenen Material wurden sie 
ausgewählt, weil an den gleichen Patienten unten zu erwähnende 
Kontrollversuche ausgeführt worden sind. 


Fall 2. B., Lehrerin, 68 Jahre alt. 27. II. 1924. Klinische Diagnose: Essen- 
tielle Hypertonie. Seit längerer Zeit sehr hoher Blutdruck. Mehrfach mit sehr 
sutem Erfolg für Allgemeinbefinden und Leistungsfähigkeit mit Dextroseinjek- 
tionen behandelt. 

Haut gut durchblutet und gefärbt, keine Cyanose, keine anderen patho- 
logischen Veränderungen. 

Capillarmikroskopisch: am Handrücken auf gut gefärbtem Grunde zahlreiche 
Gefäße des subpapillären Plexus und sehr dicke, zum Teil geschlängelte Capillaren, 
von denen eine große Anzahl in der Gegend der Schaltstücke sehr stark, fast 
aneurysmatisch erweitert ist (ein bei Vasoneurosen wohlbekanntes Bild, vgl. 
O. Müller, Parisius). 

Am Arm ein ähnliches Bild in geringerem Ausmaße. An der Brust unter 
dem Schlüsselbein nur sehr vereinzelte Gefäße. Bei gelindem Reiben kommt 
jedoch ein dem eben geschilderten sehr ähnliches Bild mit ‚‚Schaltstückaneurysmen““ 
zum Vorschein. 

Am Nagelfalz zahlreiche sehr lange Capillaren auf schmutzig rotem Grund 
(sehr verarbeitete Hände). Sie sind ziemlich gleichmäßig und regelmäßig geformt, 
von trübroter Farbe. Die Strömung in ihnen ist durchgängig sehr langsam, oft 
körnig oder klumpig. Die venösen Schenkel sind weit, die arteriellen in der Regel 
fadendünn. Jedoch.sind auch einige weite zu sehen. Schaltstücke nicht besonders 
betont. (Untersuchung am Zeigefinger links.) 


12 Uhr 20 Min. RR. 250/110 mm Hg 
12 ,„ 30 ,„» 10 ccm 20Oproz. Dextrose intravenös. 
12 „ 35 ,„, Capillaren unverändert. RR. 250/105 mm Hg 
12 „, 45 ,„, Capillaren unverändert. RR. 245/100 mm Hg 
le Die arteriellen Schenkel sind bei einem 
großen Teil der Capillaren erweitert, die 
Strömung deutlich besser. RR. 230/105 
1 . 15 „ Die arteriellen Schenkel treten noch mehr 
hervor. Die Strömung ist unverändert. RR. 230/95. 
l „30  ,„ - Die Strömung ist bei unverändertem Capil- 
larbild etwas besser. RR. 220/105. 
Dags, Unverändert RR. 220/100. 
2 „830 ,„  Capillaren unverändert bei sehr guter Strö- 
mung. RR. 215/105. 
3 „830 ,„ Die Capillaren sind wieder bedeutend 


schlechter durchströmt. Die arteriellen 
Schenkel sind meistenteils wiederum sehr 
eng, teilweise fadenförmig. RR. 235/105. 


Fall 3. G., Postdirektor, 62 Jahre alt. Klinische Diagnose: Essentielle Hyper- 
tonie. 

Starker pastöser Mann mit sehr zarter Haut und hellem Teint. Sehr starker 
roter Dermographismus. 

2. IV. 1924. RR. 250 mm Hg. Aderlaß. Dieser bringt (eine bei solchen Fällen 
mehrfach gemachte Erfahrung) den Blutdruck nicht zum Sinken. 


intravenöser Traubenzuckerinjektionen auf das Capillarbild. 361 


3. IV. 1924. RR. 255/125 mm Hg. 

Capillarmikroskopisch: über dem Handgelenk zahlreiche feine Capillaren und 
sehr zahlreiche Gefäße des subpapillären Plexus auf hellem Grund. 

Am Nagelfalz (kleiner Finger rechts) mäßig zahlreiche Capillaren auf stark 
gerötetem Grunde. Die Capillaren sind mittellang und von sehr verschiedenen 
Formen. Die venösen Schenkel sind weit, die arteriellen eng, jedoch nicht in 
extremem Ausmaß. Strömung durchschnittlich genügend, vielfach körnig, oft 
in demselben Gefäß an Schnelligkeit wechselnd. 


1 Uhr 15 Min. 10 cem 20 proz. Dextrose intravenös. . 


1 „ 20 ‚Gefäße unverändert. RR. 250/125 mm Hg. 
l „ 30 , Gefäße unverändert. RR. 250/125 
l „ 45 ,„ Die Strömung ist wesentlich besser und ° 

gleichmäßiger. Auch die arteriellen Schen- 

kel erscheinen um einiges weiter. RR. 225/110 
eh, Unverändert gut. RR. 225/110 
AERO. ., Strömung sehr lebhaft. Die arteriellen 

Schenkel erscheinen etwas enger. e RR. 210/110 


2 „ 45 ‚, Strömung gleichmäßig. Die arteriellen 

Schenkel erscheinen wiederum weiter. * RR. 200/115 
Bee Unverändert. RR. 195/110 
3 „ 45 ,„ Die Strömung erscheint langsamer, mehr- 

fach körnig. Arterielle Schenkel weit. RR. 210/115 


ee Strömung wiederum rascher. RR. 190/110 
4 „ 45 ,„ Sehr lebhafte Strömung. Sonst unver- 

ändert. RR. 185/100 
5 „ 15 ,„ Strömung wenig langsamer. Sonst unver- 

ändert. RR. 190/110 
5 „ 45 ,. Unverändert. RR. 200/115 
6 „ 15 ,‚,  TÜUnverändert. RR. 200/115 


Am nächsten Tage 10 Uhr vormittags: 
Die Strömung ist im Vergleich zu gestern 
abend langsamer, es zeigen sich aber weni- 
ger Gefäße mit stockender und körniger 


Strömung als vor dem Versuch. RR. 225/120 
Am folgenden Tage: Strömung durch- 
schnittlich gut. RR. 225/120 


Fall 4. H., 48 Jahre alt. Klinische Diagnose: Essentielle Hypertonie. 

Große, starke, etwas plethorisch aussehende Frau. Haut o. B. 

20. III. 1924. RR. 275/155 mm Hg. 

Capillarmikroskopisch zeigt die Haut über dem Handrücken sehr zahlreiche 
und deutliche Capillaren, zum Teil in der Aufsicht, zum Teil mehr längs liegend. 
An solchen Stellen kann man einen engen arteriellen und einen weiten venösen 


‚Schenkel deutlich unterscheiden. Nur wenige Gefäße des subpapillären Plexus. 


Der Untergrund ist sehr kräftig gefärbt. 

Die Nagelfalzcapillaren (kleiner Finger rechts) sind mittelzahlreich und mittel- 
lang, mit einzelnen Ausnahmen, die sehr lang und stark geschlängelt erscheinen. 
Die arteriellen Schenkel sind bis zu den Grenzen der Deutlichkeit eng. Der Unter- 
grund ist gut gefärbt, die Strömung durchschnittlich unter mittel, vielfach stockend 
und körnig. 


24* 
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10 Uhr 15 Min. RR. 280/155 
10 ‚„ 20 , 10ccm 20proz. Dectrose intravenös. 

10 „30 ,„ Die Capillaren sind im arteriellen Schenkel 


zum Teil deutlich weiter, besonders fällt die 

Erweiterung des unmittelbar dem venösen 

Anteil vorhergehenden Abschnittes auf. RR. 255/135 
10 „ 45 ‚„ Die Erweiterung der arteriellen Schenkel 

hat weitere Fortschritte gemacht. Die 

Strömung ist viel gleichmäßiger, zum Teil 


auch rascher geworden. RR. 245/135 
13.5, Die Erweiterung der arteriellen Schenkel 

und die Verbesserung der Strömung macht 

weitere Fortschritte. RR. 230/140 

(Pat. erklärt spontan, sie fühle sich viel 

wohler.) RR. 135/130 
1l ,„. 45 \ ,„.ı Unverändert. RR. 135/130 


Im ganzen unverändert. Einzelne Capil- 

laren scheinen wieder engere arterielle 

Schenkel zu haben. Strömung sehr gut. RR. 225/130 
12 „ 15 „‚ Capillarweite unverändert. In mehreren 

Capillaren wiederum stockende, körnige 

Strömung. RR. 235/135 
1 ,„ 30 ,: Unverändert. RR. 230/135 

Längere Beobachtung nicht möglich, da 

Pat. ambulant beobachtet werden mußte. 


Die klinische Erfahrung lehrt, daß, wie zu erwarten, nicht alle Fälle günstig 
auf Traubenzuckerinjektionen reagieren. Gewöhnlich handelt es sich dann nach 
Beobachtungen von Erich Meyer um in ihrer Prognose ungünstige Fälle. Diese zeigen 
entweder gar keine oder nur sehr geringe Veränderungen von Blutdruck und 
Capillarbild. 

Ein besonders schwerer, refraktärer Fall sei hier mitgeteilt: 


Fall 5. Klinische Diagnose: Essentielle Hypertonie, schwere Herzinsuffizienz. 
Haut makroskopisch o. B. 


re 
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21. II. 1924. Capillarmikroskopisch: über dem Handrücken nur wenige und 1 


sehr feine Capillaren und gröbere Bahnen. 

Am Nagelfalz des rechten Ringfingers mäßig zahlreiche, im ganzen äußerst 
feine Capillaren mit stark hervortretenden Schaltstücken und jagender, selten 
körniger Strömung auf gut gefärbtem Grund. 


6 Uhr RR. 221/130 
6 ,, 10 Min. 10 ccm 20 proz. Dextrose intravenös. 
6 „ 15 ‚„ Die Strömung ist noch mehr gesteigert. 

Sonst unverändert. RR. 204/130 


6 „ 30 ,„ Die Strömung ist noch immer sehr jagend. 

Einzelne Capillaren erscheinen im ganzen 

weiter als vorher. . RR. 198/132 
6 „ 45 , Unverändert. 
7 „ 10 ,„ Die Strömung ist langsamer. Die Capil- 

laren erscheinen noch immer weiter als 


vor dem Versuch. RR. 210/134 
gan, Die Capillaren und die Strömung sind wie 
vor der Injektion. RR. 218/134 


u 
u 
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Es folgen 2 Fälle von Angina pectoris ohne Hypertonie, weil derartige 
Fälle klinisch ebenfalls gut durch Traubenzuckerinjektionen beeinflußt 
zu werden pflegen. Von den beiden Fällen, die von mir untersucht 
wurden, reagierte der eine mit einer zwar geringen, aber deutlichen 
Blutdrucksenkung und deutlicher Verbesserung der Capillardurchblutung; 
der andere nicht. 


Fall 6. Landwirt N., 54 Jahre alt. Klinische Diagnose: Angina pectoris. 

Haut makroskopisch o. B. 

22. II. 1924. 9 Uhr 15 Min.: Capillarmikroskopisch über dem Handrücken 
reichliche Capillaren und subpapilläre Gefäße ohne besonders auffällige Beschaffen- 
heit auf gut gefärbtem Grunde. 

Am Nagelfalz infolge starker Nagelpflege wenig deutliche Capillaren. Am 
besten sind noch die Verhältnisse am rechten Zeigefinger. Die Capillaren dort 
sind kurz und stark geschlängelt, teils gut, teils körnig durchblutet; keine arteriellen 


Spasmen. Untergrund o. B. RR. 112/75 
9 Uhr 25 Min. 10 cem 20 proz. Dextrose intravenös. 
DES an ünverändert. RR. 115/75 
9 „ 40 ,‚, Die Capillaren sind etwas weiter, die Strö- 

mung nicht mehr so körnig. RR. 106/68 
1005; Capillaren unverändert. Strömung nicht 

mehr körnig. RR. 98/68 
10 „ 830 , Die sichtbaren Capillaren sind gut durch- 

. strömt. RR. 105/67 

Ih? Die Capillaren sind wenig verändert, im 

ganzen weniger breit, aber noch gut durch- 

strömt. RR. 112/70 
1207, Unverändert. RR. 110/70 


Dieser Fall hatte für Monate durch wiederholte Traubenzuckerinjektionen 
seine anginösen Beschwerden verloren. 

Der 2. Fall erwies sich gegen die Traubenzuckerinjektion klinisch wie im 
Versuch in bezug auf Blutdruck und Capillarbild refraktär. Er ist bald danach 
im Anfall ad exitum gekommen. 


Für das weitere Studium der Kreislaufwirkung der Dextroseinjektionen 
erschien in erster Linie das Verhalten bei Schrumpfniere-Kranken wichtig. 
Wichels, Opitz und Raegener haben bereits solche Fälle untersucht und 
teils keine, teils nur eine geringe Senkung des Blutdrucks gefunden. 
Ich hatte Gelegenheit, 4 einschlägige Fälle zu untersuchen. Es handelte 
sich je einmal um eine chronische Nephritis, eine genuine und eine se- 
kundäre Schrumpfniere (die letztere kombiniert mit mäßiger Arterio- 
sklerose). Bei dem 4. Fall war die Differentialdiagnose, um welche Art 


_ von Schrumpfniere es sich handelte, klinisch nicht sicher zu stellen. 


Was den Blutdruck anbelangt, so reagierten der Fall mit sekundärer 
Schrumpfniere sowie der 4. Fall gar nicht, resp. mit einer kurzen para- 
doxen Reaktion. Die beiden anderen Fälle zeigten eine deutliche Druck- 
herabsetzung um 35resp. 15mm Hg., die mehrere Stunden anhielt. 
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Wieweit es sich bei den beiden psychisch sehr labilen Frauen um eine 
Kombination mit einer ‚essentiellen Komponente handelt, oder ob 
man diese Erfahrungen als Beweis für einen wenigstens teilweise funk- 
tionellen d.h. spastischen Charakter der nephrosklerotischen Hypertonie 
verwerten kann, muß eine größere Erfahrung lehren. 

Auffallend ist, daß sämtliche 4 Fälle eine deutliche Besserung der 
Capillardurchströmung erkennen ließen. Was die Capillarbilder selbst 
anbelangt, so stimmen sie im ganzen mit denen überein, die O. Müller 
und seine Schule, sowie Jürgensen, Thaller und v. Draga und Hinselmann 
mitteilen. 

Das Nähere möge die ausführliche Mitteilung eines Versuchsproto- 
kolls ergeben: 


Fall 7. B., 58 Jahre alt. Klinische Diagnose: Chronische Nephritis. 

Hautfarbe sehr blaß, sonst o. B. Derzeit keine Ödeme. 

18. I. 1924. Capillarmikroskopisch: mittelzahlreiche, sehr lange, vielfach 
gewundene Capillaren auf gut gefärbtem Untergrunde. Sie sind sehr ungleich weit 
und groß. Die arteriellen Schenkel sind fadendünn, die venösen wechseln sehr stark 
in der Weite, in den engsten sieht man nur vereinzelte, träge, körnige Strömung. 
In zahlreichen Gefäßen völlige Stase. Vielfache Anastomosen. Schaltstücke 
wenig betont. 


9 Uhr RR. 220/125 
9 ,„ 15 Min. 10 ccm 20 proz. Dextroselösung intra- ’ 
venös. 
9 „ 18 ,„ Unverändert. RR. 220/125 
9 „ ‚30 ,„ Unverändert. RR. 220/125 
9 „ 45 „ Unverändert. RR. 210/125 
10 .;, Die Strömung ist mehrfach deutlich besser. RR. 210/125 
10 „ 15 ,„ Die Strömung ist weiterhin gebessert. 
Auch sind die arteriellen Schenkel deutlich 
etwas weiter. RR. 203/115 
10 ,„ 30 ,„ Die Strömung ist jetzt in fast allen Ge- 


fäßen von mittlerer Geschwindigkeit. Die 
arteriellen Schenkel sind noch etwas mehr 


erweitert. RR. 210/120 
10 ,„ 45 ,„,  Vereinzelt Stase. Sonst unverändert. RR. 210/110 
11 „-15 ,‚,„ Unverändert. RR. 210/110 
ill „ 45 „ Strömung mehrfach körnig, sonst keine 

Veränderung. RR. 210/105 


12 „ 15 ,„, Strömung stark beschleunigt, in einzelnen 
Capillaren fast jagend. Die arteriellen 
Schenkel sind wiederum etwas weiter. RR. 195/100 


1 „ 15 ,‚, Strömung etwas langsamer. Arterielle 

Schenkel deutlich enger. RR. 213/115 
2:5 Capillarbild unverändert. Strömung nicht 

sehr rasch. RR. 210/110 


4 „ 15 „ Lebhafte Strömung. Bild unverändert. RR. 205/95 
Am nächsten Tage waren Blutdruck und Capillaren wiederum zum alten 
Zustand zurückgekehrt. Das Befinden war unverändert. 








\ 
' 
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Es sei hier ein Fall erwähnt, der im Coma uraemicum moribund ein- 


- geliefert, 100 cem 20 proz. Traubenzuckerlösung -+ 1 cem 40%, Euphyllin 


erhielt, mit dem Ergebnis, daß der auf einen Aderlaß nicht wesentlich 


‚ reagierende Blutdruck um 40 mm Hg für etwa 2 Stunden sank und auch 


die Capillarströmung deutlich gleichmäßiger und rascher wurde. Die 
Beifügung des Euphyllins zum Traubenzucker erlaubt in diesem Falle 
leider keine genaue Begrenzung der Dextrosewirkung, zeigt aber deutlich 


die erleichternde Wirkung solcher Medikation. 


Ebenso sind 2 Fälle von schwerer Herzinsuffizienz nicht genau zu 
werten, da infolge der Dringlichkeit der Indikation der Traubenzucker 
mit Strophantin kombiniert gegeben wurde (über diese an unserer 
Klinik übliche kombinierte Injektion vgl. Erich Meyer). Immerhin 


erlaubt die wiederholt gemachte Erfahrung, daß Strophantin allein 


keine alsbaldige Änderung in der Capillarströmung bewirkt, den Schluß, 
daß mindestens ein Teil der Wirkung — deutliche Verbesserung der 
Strömung an Schnelligkeit und Kontinuität — auf die Traubenzucker- 
wirkung bezogen werden darf. Der Blutdruck veränderte sich in dem 
einen Fall nicht wesentlich. In dem 2. Fall konnte er infolge starker 
Ödeme nicht dauernd gemessen werden. 

Die Erfahrungen mit Traubenzucker bei Arteriosklerose erstrecken 


| sich nur über 2 Fälle. Opitz und Raegener haben je einen Fall von schwe- 
, rer Arteriosklerose untersucht, beide zeigten keine deutliche Blutdruck- 


senkung. Bei der Geringfügigkeit des Materials und der Schwierigkeit, 
die Wirkung arteriosklerotischer und präsklerotisch-spastischer Zustände 
zu unterscheiden, ist es unmöglich, Abschließendes über diese Frage zu be- 
richten. Im ganzen scheint es, als ob Hypertonien, die mit schwerer Arterio- 


 sklerose einhergehen, der Traubenzuckerwirkung wenig zugänglich seien. 


In diesem Sinne spricht der folgende Fall: 


Fall 8. v. H., 72 Jahre alt. Klinische Diagnose: Hochgradige Arteriosklerose, 
Myodegeneratio cordis, Struma retrosternalis. 

Kleine Frau mit frischen Farben und reichlich durchbluteter Haut. Mäßige 
Eindickung des Blutes (6 Mill. Erythrocyten, Refraktometerwert des Serums 
8,49%). Blutdruck seit langem zwischen 160 und 190 mm Hg schwankend. 

18. III. 1924. RR. 175/95. 

20. III. 1924. 10 Uhr: RR. 215/95. Pat. ist sehr aufgeregt. 

l Uhr 5 Min. Capillarmikroskopisch über dem Hand- 
gelenk zahlreiche feine Capillaren und Ge- 
fäße des subpapillären Plexus auf gut ge- 
färbtem Grunde. Nagelfalzcapillaren auf 
gut gefärbtem Grunde zahlreich, stark ver- 
schieden im Kaliber, mit engen arteriellen 
und teilweise sehr weiten venösen Schen- 
keln und stark betonten Schaltstücken. 
Strömung meist flott, vereinzelt in beson- 
ders engen Capillaren stockend und stark 
körnig. RR. 175/95 


366 A. J. Weil: IV. Über die Wirkung 


1 Uhr 10 Min. Injektion 10 ccm 20 proz. Dextrose. 
» 25 » Strömung durchgängig rascher. RR. 185/95 





1 

1 ,„ 40 ,„, Unverändert. RR. 185/100 
Dein Unverändert. RR. 185/95 
2 „ % ;, Unverändert. RR. 175/85 
3, Capillarströmung viel langsamer. RR. 205/100 


(Pat. hatte mittlerweile Besuch.) 


Der 2. Fall reagierte prompt mit Blutdrucksenkung und besserer Capillar- 
strömung. Das Vorhandensein einer Claudicatio intermittens weist auf spastische 
Vorgänge im Gefäßsystem hin, so daß die gute Beeinflußbarkeit verständlich wird. 













Fall 9. Bausekretär S., 62 Jahre alt. Klinische Diagnose: Hochgradige 
Arteriosklerose. Claudicatio intermittens. | 
Untersetzter Mann, rigide Brachial- und Radialarterien. Haut äußerlich o. B. 

3. IV. 1924. Blutdruck 140—145/70 mm Hg. 

4. IV. 1924. Capillarmikroskopisch: auf dem Handrücken zahlreiche Capillaren 
sehr deutlich mit stark hervortretenden Schaltstücken. In vielen gute Strömung 
sichtbar. Von den subpapillären Gefäßen sind nur Bruchstücke zu sehen auf gut 
sefärbtem Grund. 

Am Nagelfalz des rechten Ringfingers sehr zahlreiche lange Capillaren auf gut 
gefärbtem Grunde. Die arteriellen Schenkel sind zum großen Teile eng, teilweise 
auch mittelweit, die venösen weit. In etwa !/, der Capillaren deutliche Schalt- 
stücke. Die Größe der Capillaren schwankt in mäßigem Grade. Starke Strom- 
veränderungen fehlen. Strömung mehrfach mittel, meistenteils aber stockend, 
körnig, klumpig, vereinzelt auch zurückfließend, mehrfach Stasen. 


12 Uhr, 55 Min. RR. 130/55 
lı„ 10 cem 20 proz. Traubenzuckerlösung in- 
travenös. 
l ,„ 15 ,, Capillarbild unverändert. RR. 128/55 
l „30 ,, Capillarbild unverändert RR. 125/55 
l .„ 45 ,„ Die Strömung erscheint im ganzen besser, 
besonders sind die Stockungen weniger 
zahlreich. RR. 120/60 
POT Die Strömung ist weiterhin gleichmäßiger. 


Es sind jetzt keine Stasen und nur noch 
vereinzelte Capillaren mit körniger Strö- 


mung zu beobachten. RR. 115/55 
2, „ S15T a Migosrorher RR. 115/55 
2 „ 45 , Wie vorher. RR. 115/55 
3 „ 15 ,„ Wie vorher. - RR. 115/55 
3 „ 45 , Die Strömung zeigt wieder etwas mehr 


Stockungen in einer Reihe von Capillaren. 

Mehrfach starkkörnige Strömungen. RR. 122/55 
4 „ 30 ,„ Die Strömung nähert sich wieder zu- 

nehmend dem Bild vor der Injektion. 


Es sei noch hinzugefügt, daß die capillarmikroskopischen Befunde in beiden 
Fällen ausgezeichnet mit der Beschreibung der Capillarbilder bei Arteriosklerose 
durch Jürgensen und O0. Müller übereinstimmen. 
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Die Wirkung der Traubenzuckerinjektionen auf die capillare Durch- 
blutung und die Spasmen der arteriellen Capillarschenkel legte den Ge- 
danken nahe, Fälle schwerer Vasoneurosen, wie sie O. Müller, Parisius 
und Halpert (morbus Raynaud) geschildert haben, und wie sie auch hier 
capillarmikroskopisch beobachtet wurden, mit Traubenzucker zu be- 
handeln. Es sind bis jetzt 4 Fälle (eine schwere Vasoneurose ohne ma- 
kroskopische Hautveränderung, 2 Fälle von Doigts morts und 1 Fall 
von Raynaudscher Krankheit) in der geschilderten Weise behandelt 
worden, ohne daß bis jetzt hinlänglich eindeutige Resultate erzielt worden 
sind. 

Schließlich ist noch über Parallelversuche mit Kochsalzlösungen zu 
berichten. Opitz hatte bei 4 Normalfällen 20 ccm 10 proz. NaCl-Lösung 
injiziert, ohne wesentliche Änderungen des Blutdrucks feststellen zu 
können. In einem Fall von Arteriosklerose ergab eine gleiche In- 
jektion eine für mehrere Stunden anhaltende Drucksteigerung von 
etwa 15 mm Hg. 


Im Verlauf dieser Versuchsreihe wurden bei den 3 Patienten mit essentieller 
Hypertonie, deren ausführliche Protokolle oben wiedergegeben sind, einige Tage 
später eine NaCl-Lösung injiziert. Um Täuschungen durch eine verschieden 
osmotische Wirksamkeit der angewandten Lösungen zu vermeiden, wurde dazu 
eine der Traubenzuckerlösung osmotisch gleichwertige Kochsalzlösung benutzt. 
Es entsprechen 10 ccm einer 20 proz. Dextroselösung osmotisch, 7 ccm einer 5 proz. 
NaCl-Lösung. 


Mit dieser Lösung zeigte Fall2 und 4 nach der Injektion weder eine 
bedeutende Blutdruckschwankung noch eine deutliche Capillarreaktion. 
Bei Fall 3 hingegen fand sich eine etwa 5 Stunden anhaltende Blutdruck- 
senkung von im Maximum 75 mm Hg. (gegen 70 mm im Traubenzucker- 
versuch, bei niedrigerem Ausgangsdruck bei der NaCl-Injektion: 255 mm 
Hg vor der Traubenzuckerinjektion, 225 mm Hg vor dem 2 Tage später 
erfolgten NaCl-Versuch) und eine deutliche, der Blutdruckkurve parallel 
gehende Verbesserung der Capillarströmung. 

Zusammenfassend zeigen die Untersuchungen, daß durch intra- 
venöse Injektion von 10 ccm einer 20 proz. Dextroselösung die Capillar- 
durchströmung bei Fällen essentieller Hypertonie verbessert und die 
vorher engen arteriellen Capillarschenkel erweitert werden. Diese 
Veränderungen gehen im allgemeinen der Senkung des arteriellen 
Blutdrucks parallel. 

Bei nephritischen Hypertonien wurde meist keine Änderung fest- 
gestellt. | 

Diese klinischen Resultate bilden ein Analogon zu denan überlebenden 
Organen gefundenen Wirkungen auf die Gefäßweite. 
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(Aus der Inneren Abteilung des Augustahospitals Berlin — Chefarzt: Prof. Dr. 
©. R. Schlayer.) 


Histo-hämorenale Verteilungsstudien. 
2. Mitteilung (physiologischer Teil): Milchzucker. 


Von 
E. Bernheim und €. R. Schlayer*). 


Mit 4 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 9. Juni 1925.) 


In Weiterführung unserer histo-hämorenalen Studien!) haben wir auch 
das Verhalten des Milchzuckers dem Blut, Gewebe und’ den Nieren 
gegenüber geprüft. 

Die Vollendung der Milchzuckerstudien zog sich deshalb hin, weil 
es erhebliche Schwierigkeiten machte, eine zweckmäßige Methode zur 
Bestimmung des Milchzuckers (M.Z.) im Blute in so kleinen Mengen 
zu finden. Zumal die einwandfreie Trennung von dem Blut-Trauben- 
zucker erschwerte die Durchführung sehr. Es gelang endlich Kowarski, 
den wir um Hilfe angingen, nach großen Bemühungen, die Methode 
zu schaffen, über die er selbst in der nachfolgenden Arbeit berichtet. 

Wir verfügen über 9 physiologische Fälle, die sich wie folgt verteilen: 

Fall 1 und 2: Normalversuche (ohne vorherige Wasserbelastung). 

Fall 3 und 4 und 5: Normalversuche (mit Wasserbelastung). 


Fall 6 und 7: Normalversuch (mit Trockenkost). 
Fall 8 und 9: Normalversuch (mit Novasurol). 


Wir injizierten stets 60 ccm 17 proz. M. Z. = 10,2g M. Z. (Intravenös.) 


Zur Methodik unserer Versuche. 

Wir entnahmen Blut nach genau 5, 30 und 60 Min. post injectionem 
von 10,2 gr M. Z. intravenös. Vor der Injektion mußte der Betreffende die 
Blase entleeren, desgl. in Abständen von 5, 30 und 60 Min., 1, 2, 3, 4, 5, 6, 
7,8,9,10,11,12 (undevtl. bis 24) Stunden, falls in der vorangegangenen 


*) Die vorliegenden Studien wurden mit den Mitteln ausgeführt, welche eine 
Spende ehemaliger japanischer Mitarbeiter und Freunde von Prof. Dr. Schlayer 
zur Verfügung stellte, vor allem Rokuro Takayasu, Osaka, Hiro Takeya, Fukuoka, 
Kusumoto, Osaka und viele andere. 
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Urinportion noch Zucker mittels der Nylanderschen Probe nachge- 
wiesen werden konnte. 
Die Bestimmung des Harnmilchzuckers geschah polarimetrisch, die- 
jenige des M. Z. im Blute nach der von Kowarski angegebenen Methode. 
Wir greifen von jeder Gruppe einen Versuch heraus; die Gleich- 
mäßigkeit ihres Ausfalls in den wesentlichen Punkten erlaubt dies. 


1. Normalversuch. 


Den Verlauf der Blut-, Urin- und „Gewebskurve‘ zeigt Abb. 1. Sieistin 
gleicher Weise aufgebaut wie bei unseren Phenolsulfophthaleinversuchen. 











Abb. 1. Normalversuch. Milchzucker. 


Zeichenerklärung zu den Abb. 1—4. 


—— — Gehalt im Blut. 
——(ehalt'im’Gewebe, 

ee nen Gehalt im Harn (additiv). 

- - - - - - Gehalt im Harn (Einzelportionen). 
—  — - Konzentration des Michzuckers. 
oonnmnn Ürinmenge. 


Daraus ergibt sich hinsichtlich der Blutkurve: 

Nach 5 Minuten waren von den injizierten 10,2g M. Z. im Blute 
nur noch 4,95g = 48,5%, vorhanden, der Rest ist in die Gewebe über- 
getreten. Nach 30 Min. sind gar nur noch 1,10g ‘in der gesamten Blut- 
bahn, nach 60 Min. ist nichts mehr von dem injizierten M. Z. nachzu- 
weisen. Vergleichen wir damit seine Ausscheidung im Urin: nach 
5 Minuten befinden sich im Harn 0,92g = 9%, nach 30 Minuten wird die 
überhaupt größte Einzelmenge ausgeschieden (2,24g); es sind um diese 
Zeit im ganzen im Harn ausgeschieden 3,16g = 31%, nach 60 Min. 
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4,598 = 45%, der injizierten Menge. Dann sinken die Einzelmengen 
rasch; immerhin wird in der 2. Stunde noch 2,1g und in der 3. 1,16g 


 M.Z. ausgeschieden. Nach 7 Stunden sind 8,83 g = 87%, wieder aus- 
geschieden. 


Vergleicht man die Urin- und die Blut-Kurve, so fällt sofort ins Auge, 
daß zwischen dem Gehalt des Blutes an M. Z. und den im Urin 


“ abgesonderten Mengen keinerlei Beziehung besteht. Die Blutkurve 


fällt steil ab, die Milchzuckermengenkurve im Urin steigt so langsam 
an, daß nach 60 Min., während nichts mehr im Blut nachweisbar ist, erst 
45% der injizierten Milchzuckermenge im Urin erschienen ist; noch 
2 Stunden danach produziert die Niere sehr erhebliche Mengen von 
M. Z., sie erhält also während dieser Zeit (ebensowenig wie in 
den letzten 4 Stunden) keinen erkennbaren Nachschub mehr aus dem 


. Blute oder zum mindesten einen so geringen, daß er unter unserer 
‘ minimal nachweisbaren Menge (83 mg pro Liter) liegt. Bemerkenswert 


ist weiterhin, daß die höchste Milchzuckerkonzentration im Urin (5,6%) 
in dem zwischen 5 und 30 Min. abgesonderten Urin sich findet, also 
wiederum zu einer Zeit, wo die Blutzuckermenge im Gesamtblut nur 
noch 1,18 = 10% der Gesamtmenge beträgt; der Urin zwischen 30 und 
60 Min. ist noch 4%, der nach 60 Min., in der 2. Stunde, als schon längst 
kein M. Z. mehr im Blute nachweisbar ist, noch immer 2%. 


2. Polyurie und Oligurie. 


Ganz analog unseren Versuchen bei Phenolsulfophthalein prüften 
wir auch hier die Einwirkungen von Trockenkost und Vieltrinken, also 
Oligurie (Abb. 2) und Polyurie (Abb. 3) auf die Ausscheidung des M. Z. 
Die Technik der Durchführung war dieselbe wie beim Phenolsulfo- 


_ phthalein. In dem einen Falle ging jedesmal eine ltägige Trockenkost 


voran, im anderen Fall mußte die Versuchsperson 2 Stunden vor der 
Injektion 51 Wasser trinken. Wie schon seinerzeit von Schlayer und 
Takayasu?) (Dtsch. Arch. f. klin. Med. 101, 348 ff.) nachgewiesen, wird der 
M.Z. durch starke Wasserzufuhr infolge des Trinkens in seiner Aus- 
scheidung abgekürzt. Unsere Versuche über Diuretica (Litzner, Bernheim 


und Schlayer?) hatten dies bestätigt. 


Die Blutkurve bei diesem Polyurieversuch verläuft so, daß nach 
5 Min. nur noch 2g M. Z. = 19,6% der injizierten Menge vor- 
handen sind, d.h. nicht weniger als 80,4%, haben schon nach 5 Min. 
die Blutbahn verlassen; nach 30 Min. ist noch 1,16g M. Z. = 11,3%, 
im Blute vorhanden; nach 60 Min. findet sich kein M. Z. mehr. 

Im Urin ist nach 5 Min. 0,41g, nach 30 Min. 2,51g = 24,6% und nach 
60 Min. 4,14 = 40,5g ausgeschieden. Nach 6 Stunden ist die Aus- 
scheidung beendet, 88%, der injizierten Menge sind wiedergewonnen. 
Die höchste Menge wird auch hier in der Zeit zwischen 5 und 30 Min. 
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ausgeschieden (2,098). Die höchste Milchzuckerkonzentration im Urin 
findet sich hier in der ersten Portion nach 5 Min., dann sinkt die Kon- 
zentration entsprechend der großen Urinmenge sehr rasch. 






































Abb. 3. Wasserversuch. 


Der Vergleich zwischen Blut- und Urinkurve ergibt auch hier keinerlei 
Proportionalität. Ja, der Gegensatz ist noch ausgesprochener, da 
schon nach 5 Min. 80%, ins Gewebe übergetreten sind, also der Blut- 
gehalt sehr klein ist (im Gesamtklut nurnoch 2,0 gnach 5 Min.), und trotz- 
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dem werden in der Zeit zwischen 5 und 30 Min. insgesamt 2,099 M. Z. 
im Urin ausgeschieden. Nach 60 Min. ist auch hier kein M. Z. mehr 
im Blute; es werden aber in der 2., 3. und.4. Stunde noch Mengen von 
0,93, 1,45 und 1,28g ausgeschieden. 

Der Unterschied gegenüber der Normalkurve liegt also in Bestätigung 
früherer Versuche in einer leichten Abkürzung der Ausscheidungsdauer 
von 7 Stunden auf 6 Stunden bei gleicher wiedergewonnener Menge; 
vor allem aber in einem rascherem Ausscheiden des M. Z. aus dem 
Blute in den ersten 5 Min. Nach 30 Min. ist der Verlauf genau derselbe. 
Auch die Urinkurve ist genau dieselbe, bis auf die leichte Verkürzung. 

Durch erhebliche Oligurie kann die Ausscheidung des M.Z. etwas 
verlängert werden, wie uns frühere Versuche gezeigt hatten. 

Der Verlauf der Versuche mit Trockenkost und entsprechender Oligurie 
gestaltete sich folgendermaßen (Abbildung 2): 

Im Blute waren nach 5 Min. nur noch 2,8 8 = 27,4%. Nach 30 Min. 
nur noch 0,8 g = 7,8%. Nach 60 Min. war, wie immer, nichts mehr im 
Blute nachweisbar. Im Urin sind nach 5 Min. 0,438 —= 4,2%, ausge- 
schieden, nach 30 Min. 2,16 = 21,1%, nach 60 Min. 3,86 g — 37,5%. 
Die Ausscheidung ist erst nach 8-Stunden beendet und hat 82,7%, der 
injizierten Menge wieder zutage gefördert. Die höchste Einzelmenge 
wird bemerkenswerterweise erst später, in der 2. Stunde, ausgeschieden 
(1,968). Die höchste Milchzuckerkonzentration im Urin liegt hier in der 
2. Urinportion (5 bis 30 Min.); sie beträgt nicht weniger als 10,10%. 
Aber noch in der 2. Stunde ist sie 3,88, in der 3. Stundeimmer noch 1,86%. 

Also auch hier wieder dasselbe Bild: rasches Abwandern von beinahe 
3/, der injizierten Menge aus dem Blute; auch hier keinerlei Proportionali- 
tät zwischen Blutspiegel und Ausscheidung im Urin: nach 60 Min. ist 
kein M. Z. mehr im Urin und doch sind um diese Zeit erst 37,5% 
der injizierten Menge ausgeschieden, und erst in der 2. Stunde wird die 
höchste Einzelmenge (1,968), in der 3. Stunde noch immer 1,16g aus- 
geschieden. | 

Gegenüber dem Normalversuch findet sich in der Urinkurve insofern 
eine Abweichung, als die Ausscheidung im ganzen etwas verlängert ist, die 
Konzentration des M. Z. stark erhöht und die H öchstausscheidungsmengen 
sich zeitlich mehr nach rückwärts verschieben. Die Blutkurve ist aber 
dabei genau dieselbe wie beim Normalen, nur daß nach 5 Min. schon 
12,6% M. Z. gegenüber 51,5%, beim Normalen das Blut verlassen haben. 

Fassen wir zusammen, so ist die Sachlage so, daß die Polyurie gegen 
den Normalversuch mit einer Veränderung der Blutkurve, aber mit im 
ganzen gleicher Urinkurve verbunden ist; die Oligurie dagegen mit einer 
kaum vom Normalen abweichenden Blutkurve, jedoch mit einer deut- 
lichen Veränderung der Urinkurve einhergeht. Dabei ist die Gesamtaus- 
scheidung bei Polyurie etwas verkürzt, bei Oligurie etwas verlängert. 
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Zieht man nun hier Vergleiche mit dem Phenolsulfophthalein, so 
finden wir in den wesentlichen und für die ganze Frage entscheidenden 
Punkten eine geradezu erstaunliche Übereinstimmung. Sie ist um so 
erstaunlicher, alses sich doch um zwei Körper handelt, die außerordentlich 
wesensverschieden sind: auf der einen Seite um einen Farbstoff, auf der 
anderen Seite um eine chemische Substanz, die dem Körper ansich nicht 
völlig fremd ist, und von der a priori vorausgesetzt werden könnte, 
daß sie in ganz anderer Beziehung zum inneren Betrieb stehen würde 
als der Farbstoff. Und doch überraschend gleichartiges Verhalten 
hinsichtlich der Art der Verteilung zwischen Blut, Gewebe und Niere. 
Auch hier keine Rede von der bisher (auch von uns) supponierten Bezie- 
hung zwischen Blutspiegel und Harnausscheidung, wie aus den vorher- 
gehenden Protokollen sich ergibt. Vielmehr wie beim Phenolsulfophthalein 
reißend schnelles Verschwinden aus dem Blut; wie bei jenem ist nach 
60 Min. von dem injizierten Farbstoff nichts mehr im Blut nachweisbar. 
Die Blutkurven beider Körper ähneln sich in hohem Grade; der einzige 
Unterschied liegt darin, daß der M. Z. beim Normalversuch vielleicht 
etwas langsamer aus dem Blute verschwindet als das Phenolsulfo- 
phthalein: nach 30 Min. sind beim M. Z. noch 10,7%, im Blute, beim 
Phenolsulfophthalein nur noch 3,8%. 

Auch die Urinkurven sind überraschend gleichartig: bei den ge- 
wählten Mengen ist die Ausscheidungsdauer von M. Z. und Phenol- 
sulfophthalein etwa dieselbe, so daß die Kurven sich bequem vergleichen 
lassen: bei beiden ein rascher Anstieg im Urin, der bei 30 Min. 
seinen Höhepunkt zu erreichen pflegt und dann zuerst langsam, 
dann sehr rasch absinkt; von der 4. bis 5. Stunde ab erfolgt die Aus- 
scheidung in Form eines Schwanzes in kleinen, langsam weitersinkenden 
Mengen. Der einzige Unterschied ist auch hier, daß der M. Z. im Urin 
etwas langsamer ausgeschieden wird, als das Phenolsulfophthalein: 
nach 60 Min. sind beim M. Z. noch ca. 45%, beim Phenolsulfophthalein 
dagegen bereits 66?/,% ausgeschieden. 

Entsprechend dieser Gleichartigkeit der Kurven ist auch die zeitliche 
Relation zwischen Verlauf der Blutkurve und Verlauf der Urinkurve 
bei beiden Stoffen genau dieselbe, ein Punkt, der von erheblichem Ge- 
wicht für die Deutung der Kurven ist: zu einer Zeit, in welcher im Blute 
nur noch geringe Mengen von dem Fremdstoff nachweisbar sind, steigt 
die Ausscheidung im Urin auf ihren höchsten Punkt. Zu einer Zeit, 
wo im Blute nichts mehr nachweisbar ist, ist sie noch immer ziemlich 
hoch und setzt sich, zumal beim M. Z. entsprechend seiner etwas 
langsameren Elimination aus dem Blute noch in beträchtlicher Höhe 
in der 2. Stunde fort. 


Das langsamere Austreten des M. Z. aus dem Blute und seine langsamere 
Elimination im Urin drücken sich am deutlichsten aus in Form unserer „Ge- 
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webskurve”, die ja nur ein rechnerisches Produkt aus der Gesamtmenge des 
injizierten M. Z. abzüglich der im Blute und im Harn befindlichen Mengen 
darstellt. Sie ist bei Phenolsulfophthalein eine steil aufsteigende Spitze, die dann 
gleichmäßig absinkt; beim M. Z. dagegen ist der Anstieg langsamer und zwei- 
zipflig, der Abstieg zeigt dieselbe Linie wie beim Phenolsulfophthalein. 


In einigen untergeordneteren Punkten abweichend vom Phenol- 
sulfophthaleinverlauf verlaufen, wie schon gesagt, die Versuche mit 
Polyurie und Oligurie. Bevor wir auf die Deutung dieser Abweichung 
näher eingehen, sei zunächst eine Deutung der normalen Milchzucker- 
verteilungs- und Ausscheidungskurve versucht. Wir sind hierbei gegen- 
über dem Phenolsulfophthalein in ungünstigerer Lage, weil uns jede 
genauere Kenntnis über die Art der Verteilung des M. Z. innerhalb 
des Organismus fehlt. Beim Phenolsulfophthalein dagegen besaßen 
wir als Unterlagen dafür die Versuche von Marshall und Vickers, 
die wir inzwischen durch eigene Tierversuche ergänzt haben. Für das 
Phenolsulfophthalein beantwortet sich danach die erste Frage, wohin 
das Phenolsulfophthalein aus dem Blute abwandert, relativ einfach. 
Es kommen zwei Möglichkeiten für unsere Ziele in Betracht: eine so- 
fortige Abwanderung in die Niere oder eine gleichzeitige Abwanderung 
in den übrigen Körper und in die Niere. Auf Grund der Marshall-Vickers- 
schen Daten durften wir annehmen, daß ein größerer Teil in den übrigen 
: Körper, ein kleinerer direkt in die Nieren abwandert; unsere inzwischen 
angestellten Tierversuche haben diese Annahme einwandfrei bestätigt; 
darüber wird in der nächsten Arbeit zu berichten sein. 

Daß die Sachlage beim M. Z. ebenso liegt, haben wir erst durch 
entsprechende analoge Versuche zu sichern; immerhin können wir 
schon heute auf Grund der überraschend großen Gleichartigkeit der 
histo-hämorenalen Kurven in den Hauptzügen mit großer Wahrschein- 
lichkeit annehmen, daß sich die Verteilung, ebenso wie beim Phenol- 
sulfophthalein, so gestaltet, daß nach 5 Min. ein kleinerer Teil des 
aus dem Zlute ausgewanderten M. Z. in der Niere, der größere aber 
im übrigen Körper sich befindet. Die einzige andere, für unsere Gesichts- 
punkte wesentlich in Betracht kommende Möglichkeit, daß sämtlicher 
aus dem Blut abgeflossener M. Z. sich nach 5 Min. in der Niere 
befindet, ist zu unwahrscheinlich, um in Betracht zu kommen. 

Akzeptiert man dies aber, dann ist auch für den M. Z. derselbe 
eigenartige Vorgang anzunehmen wie für Phenolsulfophthalein: der in 
die Gewebe abgeflossene M. Z. muß nach der Niere zurückwandern. 
Was diese Rückwanderung bestimmt, wie sie abgestuft ist, welche 
Kräfte sie treiben, sind Fragen, die uns zur Zeit beschäftigen; daß 
sie sehr wahrscheinlich doch auf dem Blutwege erfolgt, durch Nach- 
fließen aus den Geweben ins Blut, zeigt die nachstehende Berechnung: 

Bei dem Polyurieversuch enthält das Gesamtblut nach 5 Min. noch 2,0 g 
M. Z., nach 30 Min. noch 1,16 g, dabei sind aber in derselben Zeit in dem Urin 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 35 
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nicht weniger als 2,098 M.Z. ausgeschieden worden, also sind aus dem Gewebe zum 
mindesten noch 2.09 minus 0,84 (2,0—1,16) = 1,25 gM. Z, nachgeflossen. Ob aller- 
dings hier unter Gewebe das zu verstehen ist, was wir sonst darunter verstehen, oder 
wieweit die Niere mitspielt, die wir ja bei unserer Bezeichnung „Gewebe“ zunächst 
mit einschließen, wird erst noch zu erweisen sein, wenn es auch wenig wahrscheinlich 
ist, daß die Niere in der kurzen Frist nach der Injektion bereits sö viel M. IR, 
gespeichert hat, um 1,25 g aus dem Gespeicherten abgeben zu können. 

Daß beim M. Z. ebenso wie beim Phenolsulphopthalein eine 
Speicherung stattfindet, daran lassen unsere Versuche keinen Zweifel; 
wie wäre es sonst möglich, daß in allen unseren Versuchen noch mehrere 
Stunden lang relativ große Mengen von M. Z. im Urin ausgeschieden 
werden, während das Blut schon völlig frei ist von M. Z.? Die 
Feststellung der Speicherung ist uns für einen Körper wie den M. Z. 
ungewohnt und neu; hauptsächlich für die Farbstoffe, wo wir sie direkt 
nachzuweisen vermögen, haben wir damit gerechnet. Die Tatsache, daß 
auch ein chemischer Körper von der Art des M. Z. in genau gleicher 
Weise gespeichert wird, wie das Phenolsulfophthalein, scheint uns von 
erheblicher Bedeutung für unsere Vorstellungen nach dieser Richtung. 

Übersieht man nun auf Grund dieser Gedankengänge den ganzen 
Vorgang, so muß man sich sagen: offenkundig ist genau wie beim Phenol- 
sulfophthalein auch hier das Blut nur der Überträger zum speichernden 
"Organ; die eigentliche Ausscheidung erscheint weit mehr von der Spei- 
cherung beeinflußt als von dem Gehalt des Blutes an Fremdsubstanz. 
So daß wir heute schon unsere eigenen Worte selbst korrigieren 
müssen, die wir (Litzner, Bernheim und Schlayer) 1924 aussprachen: 
„die ‚Tatsache, daß 5g M.Z. in gleicher Zeitdauer ausgeschieden 
werden, wie 2g, jedoch unter Erhöhung der Konzentration in der 
1. Std., sei ein Hinweis, daß für diese Körper die Größe des Angebots 
im Blute maßgebend für die Elimination sei.“ Ähnliche Anschauungen 
haben schon vor uns viele vertreten, z. B. O. Schwarz und Pulay. 

Die bemerkenswerte Feststellung, daß sogar 10g M. Z. ungefähr 
in derselben Zeit ausgeschieden werden wie 4g und kaum länger brauchen, 
als 2g, deckt sich mit der analogen beim Phenolsulfophthalein, daß 
6mg kaum viel kürzere Ausscheidungszeit benötigen als 60mg. Die 
Einrichtung, welche dies ermöglicht, ist offenbar die Speicherung. Aber 
selbstverständlich nicht sie allein, sondern in Verbindung mit ihr und 
offenbar in Abhängigkeit von ihr die eigentliche Exkretion. Wie schon 
beim Phenolsulfophthalein, so müssen wir nach diesen Beobachtungen 
auch beim M. Z. den renalen Ausscheidungsprozeß trennen in 
Speicherung und Exkretion. Schon in der Phenolsulfophthaleinarbeit 
erwähnten wir, daß bis heute die Beziehungen zwischen beiden keines- 
wegs feststehen. Sie können anscheinend nebeneinander hergehen 
oder voneinander relativ getrennt verlaufen. Über diese Fragen, die 
sich für uns hieraus ergeben, werden wir weitere Untersuchungen an- 
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zustellen haben. Daß sie von großer Bedeutung für unsere Ziele und 


unsere Auffassung sind, ergibt sich schon aus dem Vorstehenden. 


Wir sehen also zusammenfassend, daß beim M. Z. genau wie 
beim Phenolsulfophthalein der Ausscheidungsmodus sehr viel kompli- 
zierter und vielseitiger ist, als wir gedacht hatten: hier wie dort st die 
Ausscheidung nicht eine einfache hämorenale Angelegenheit, sondern viel- 
mehr eine histo-hämorenale. Von einer Proportion zwischen Blutgehalt 
und Ausscheidung ist keine Rede, sondern die Prozesse setzen sich zu- 
sammen aus einer Abwanderung ins Gewebe, Rückwanderung (wahrschein- 
lich durch das Blut) zur Niere, Speicherung in der Niere und gleichzeitig 
direkter Exkretion aus der Niere. 

Insoweit ist der Ausscheidungsmodus beider Substanzen von einer 
weitgehenden, sogar (bis auf kleine Unterschiede) quantitativen Gleich- 
heit. Daß er de facto doch sich in bestimmten Punkten scheiden muß, 
zeigen zwei Dinge: einmal die klinische Beobachtungam Kranken. Prüft 
man beide Stoffe am nierenkranken Menschen, so sind die Resultate 
keineswegs dieselben, wie schon eine einfache Durchsicht der Literatur 
ergibt; in den Finalstadien pflegen beide sehr schlecht ausgeschieden 
zu werden, aber in früheren Stadien und bei verschiedenen Nierenkrank- 
heiten gehen die Resultate oft erheblich auseinander, wie die Erfahrung 
den einen von uns gelehrt hat. 

Die Besprechung dieser Einzelheiten sei auf später verschoben, 
wenn wir unsere Erfahrungen unter pathologischen Bedingungen be- 
richten. Die Tatsache selbst aber macht angesichts der vorstehenden 
Ergebnisse, welche eine so erstaunliche Gleichartigkeit der Ausscheidung 
zeigen, nachdenklich: nach den Feststellungen von Rowntreet) und nach 
Marshall und Vickers’) wird das Phenolsulfonphthalein hauptsächlich 
durch die Tubuli ausgeschieden, nach den früheren Versuchen des einen 
von uns, geht der M. Z. dagegen, zum mindesten in kleineren Mengen 
injiziert, vorzugsweise durch die Nierengefäße resp. Glomeruli. Da die 
anderen Faktoren, welche die Verteilung zwischen Gewebe, Blut und Niere 
betreffen, bei beiden Stoffen dieselben sind, so könnte man daran denken, 
daß die Verschiedenheit des Ausfalls unter pathologischen Bedingungen 
auf solchen intrarenalen Unterschieden in der Exkretion beruht; jedoch 
sind das zunächst nur Gedanken, für die erst weitere Grundlagen zu 
schaffen sind. 

In einem zweiten Punkt besteht aber noch ein Unterschied: in der 
Wirkung von Polyurie und Oligurie. Das Phenolsulfophthalein wird 
davon, wie unsere früheren Untersuchungen in Übereinstimmung mit 
älteren dartun, nicht berührt. Der M.Z. aber wird verkürzt, resp. 
verlängert ausgeschieden. Diese Erscheinungen sind zwar an sich 
nicht erheblich, aber sie sind auch verbunden mit konstanter, nicht 
unbeträchtlicher Veränderung des Ablaufs der ‚inneren Ausscheidung‘, 
wenn man so sagen darf, der histo-hämorenalen Kurve. 


25* 
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Wie oben erwähnt, tritt bei der Polyurie eine Veränderung der 
Blutkurve (rascheres Verlassen des Blutes in den ersten 5 Min.) ein, 
dagegen ist die Urinausscheidungskurve etwa die normale. Umgekehrt 
zeigt bei der Oligurie die Blutkurve keine Veränderung, während die 
Urinkurve deutliche Veränderung zeigt (Verschiebung der Höchst- 
ausscheidungsmengen nach rückwärts in zeitlicher Hinsicht unter 
starker Erhöhung der Konzentrationen). Wie diese Erscheinungen 
zu deuten sind, muß wohl noch dahingestellt bleiben und bedarf näherer 
Erforschung. Sie zeigen nur, daß trotz des gleichen Ablaufs der histo- 
hämorenalen Bedingungen beim Normalen, nicht nurunter pathologischen, 
sondern schon unter physiologischen Schwankungen Verschiedenheiten 
hervortreten, die es allein schon verbieten, die Ausscheidung beider 
Substanzen ohne weiteres zu identifizieren. 

Wir haben endlich, analog den Versuchen beim Phenolsulfophthalein, 
auch hier Untersuchungen darüber angestellt, wie die Milchzuckeraus- 
scheidung durch gleichzeitige Gaben von Novasurol beeinflußt wird. 

Schon früher war von uns (Litzner, Bernheim und Schlayer) die 
Beobachtung gemacht worden, daß die Elimination des M. Z. ebenso 
wie des Phenolsulfophthaleins durch Novasurol verlängert wird, und 
zwar hauptsächlich durch Erniedrigung der Konzentration. Diese Ver- 
längerung steht im schroffen Gegensatz zu der gleichzeitigen enormen 
Polyurie und Polychlorurie und zu der verbesserten Ausscheidung des 
M.Z. bei einfacher Wasserpolyurie resp. Euphyllindiurese. 

Die Versuche mit Novasurol ergeben folgendes: 
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Abb. 4. Novasurolversuch. 
(M.-Z.- Injektion 3 Std. nach Novasurolinjektion.) 
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Wie bei unseren früheren Versuchen wurde der M. Z. erst injiziert, 
nachdem die Diurese anfing zu steigen, also etwa 2 bis 3 Stunden 
nach der intravenös verabreichten Novasurolinjektion. Wir richteten 
uns dabei nach den stündlich resp. halbstündlich verfolgten Urinmengen. 
Nach 5 Min. war von dem M. Z. im Blute noch 5,5 g = 53,8%. Nach 
30 Min. noch immer 2,5 g = 24,5%, nach 60 Min. war, wie gewöhnlich, 
kein M. Z. mehr im Blute nachweisbar. 

Im Urin sind nach 5 Min. erst 0,18g = 1,7% ausgeschieden, nach 30 Min. 
erst 1,73 = 16,9% ‚nach 60 Min. 2,69g = 26%, ,nach 8Stunden sind erst 59%, 
der injizierten Menge (5,95 g) eliminiert; eine Weiterverfolgung war wegen 
der starken Verdünnung der kleinen Milchzuckermengen in den großen 
Urinmengen nicht möglich. Bemerkenswert ist auch hier wieder, daß diese 
schlechte Ausscheidung bei gleichzeitiger enormer Polyurie erfolgt (z. B. 
2920 ccm in 8 Stunden gegenüber 427 ccm in 7 Stunden im Normalversuch). 

Es findet sich also eine Blutkurve, die sich von der normalen nur 
‚darin unterscheidet, daß nach 30 Min. noch etwas mehr M. Z. (24,59%, 
gegenüber 10,7%) im Blute ist, im übrigen aber völlig gleich verläuft: 
trotz der enormen Polyurie hatte nach 5 Min. nicht mehr M. Z. 
das Blut verlassen, sondern eher etwas weniger als normal, und der 
M.Z. ist nicht früher aus dem Blute verschwunden. 

Dagegen ist die Urinkurve bedeutend verschlechtert gegenüber der 
normalen, und zwar hauptsächlich durch die Depression der 4 Anfangs- 
einzelportionen; auch hier ist die höchste Einzelmenge in der 2. Portion 
(5 bis 30 Min.), aber sie beträgt nur 1,55g gegenüber 2,24 normal, 
wiederum trotz der riesigen. Diurese (320 ecm in 15 Min.). Die Konzen- 
trationen sind sehr niedrig, die höchste wieder in der 2. Portion; dies 
könnte sich natürlich durch die große Urinmenge erklären, nicht aber die 
Verzögerung der Gesamtausscheidung. Dementsprechend ist auch die Ge- 
webskurve weitgehend verändert gegenüber der Norm: es befinden sich 
nach 5 Min. im Gewebe 4,6 g=44,1%, nach 30 Min. 6,0g = 58%, nach 
60 Min. aber noch 7,5 g = 73,5% der injizierten Menge infolge der ver- 
schlechterten und verzögerten Ausscheidung im Urin; beim Normalen 
findet sich nach derselben Zeit (60 Min.) nur noch 55% (5,61g). Wir stellen 
die Daten des Normalversuchs und des Novasurolversuchs nebeneinander 
und fügen zum Vergleich auch noch die der Wassertrinkpolyurie hinzu. 

Es befinden sich von dem intravenös injizierten 10,2 M. Z.: 
































Ural u ans) hab] ‚Urin 
Normalversuch | menge aka ü menge ea S Ä menge 
cem versuc cem versuch cem 
a) im Blute | 
nach 5Min. | 4,95 g=48,5%, Be nzen9,80|, 20078 =19,6°%, 
Br DE =l0,7/, 12,5 g=24,5%, al En 
60 „ negativ | negativ | negativ 





380 E. Bernheim und ©. R. Schlayer: 









































Urin- i Urin- Urin- 
Novasurol- Wassertrink- 
Normalversuch |menge menge menge 
Er Sch versuch Kan versuch em 
b)imGewebe*) | 
nach 5Min. | 4,33 g=42,4°/, 4,6 g=44,1°), 7,79 g=76,3% 
„30 „5,94 g=58°); 6,0 g=58%), 6,53 g=64%), 
„60 „ |5,61g=55°%) 75 g=73,5% 6.06 &=59%], 
c)im Harn | 
nach 5Min. | 0,92 g= Bor 0.18 8=:1,70% 041g ='40% 
„30° „, 316 g=31% 1,73 g=16,9°], 2,51 g= 24,6%, 
„60 „ |459g=45%, | 100 | 2,69 g=26°%/, | 605 | 4,14 g=40,5°/,| 302 


Die Ursache der Verschlechterung der Ausscheidung könnte, wie 
schon seinerzeit (in unserer Arbeit Litzner, Bernheim und Schlayer) 
ausgeführt, entweder in extrarenaler Ablenkung oder in renalen Ein- 
flüssen liegen, vielleicht auch können beide Momente zusammen wirken. , 
Schon damals betonten wir, wie unwahrscheinlich es erscheine, daß 
während einer ungeheuren Diurese eine extrarenale Ablenkung des 
M. Z. in die Gewebe stattfinden könne. Schon damals wurde darauf 
hingewiesen, daß die Untersuchung des Blutes auf M. Z. einen 
näheren Einblick tun lassen werde. Dieser liegt nun vor und zeigt 
keinerlei ins Gewicht fallende Änderung gegenüber der Norm; ins- 
besondere ist nichts von einer Ablenkung ins Gewebe zu erkennen. Im 
Gegenteil, gegenüber der Normalkurve sowohl wie erst recht gegenüber 
der :Wassertrinkkurve verläßt der M. Z. das Blut langsamer, so 
daß also daraus nicht der leiseste Anhalt einer extrarenalen Ablenkung 
zu erhalten ist. Andererseits reicht diese leichte Verzögerung des Ver- 
schwindens aus dem Blute nicht hin, um die starke Verschlechterung 
der Milchzuckerausscheidung im Urin trotz der riesigen Diurese zu er- 
klären. 

In Übereinstimmung mit dem früher Gesagten sehen wir in dem 
Verhalten der Blut- und Urinkurve den Beweis, daß es sich um einen 
renalen Vorgang handelt. Das Abfließen des M. Z. aus dem Blut in 
Gewebe und Niere vollzieht sich in ganz normaler Weise, also dürfte 
auch die Speicherung in der Niere ihren normalen Lauf nehmen. Wenn 
trotzdem der M. Z. so stark verschlechtert ausgeschieden wird, 
so kann das nur in einem intrarenalen Vorgang liegen, an einer starken 
Depression der Ausscheidung des gespeicherten M. Z. Die Ursache 
dieser renalen Exkretionshemmung sehen wir in der toxischen Wirkung 
des Hg, wie schon früher ausgeführt. Wir werden noch weitere Beweise 
für die Richtigkeit dieser Gedankengänge beibringen, aber schon heute 


*) Es sei nochmals darauf hirgewiesen, daß das Wort ‚Gewebe‘ hier nur 
ausdrückt: Gesamtkörper (also auch Nieren) abzüglich Blut. 
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können wir nach diesen neuen Feststellungen sagen, daß damit ein 
weiterer Baustein für die Lehre beigebracht ist, welche der eine von 
uns seit langem vertritt, die Lehre von der toxischen Reizdiurese. 

Zusammenfassung: Die Prüfung der Ausscheidungswege des M. Z. 
durch gleichzeitige Verfolgung der Blutspiegelkurve und im Urin 
ergibt eine erstaunlich weitgehende Übereinstimmung mit der Aus- 
scheidung des Phenolsulfophthaleins: Eine Beziehung zwischen Blut- 
spiegel und Ausscheidung im Urin besteht ebensowenig wie beim 
Phenolsulfophthalein. Auch hier ist die Elimination kein einfacher 
hämorenaler Vorgang, sondern ein viel komplizierterer: Abwanderung 
aus dem Blute ins Gewebe, Rückwanderung zur Niere, gleichzeitig Spei- 
cherung in der Niere. Auch hier spielt das Blut nur die kurzdauernde 
Rolle des Überträgers. In der Niere selbst haben wir auch hier 
zwei Vorgänge zu unterscheiden: die Speicherung und die eigentliche 
Exkretion. Die Ausscheidung des M. Z. ist danach ebenso wie beim 
Phenolsulfophthalein ein histo-hämorenaler Vorgang, bei dem der Haupt- 
nachdruck auf dem Verhalten des Gewebes einerseits und auf dem 
der Niere andererseits liegt. 

Daß jedoch Unterschiede bestehen zwischen beiden Körpern, zeigt 
das Verhalten gegenüber Polyurie und Oligurie, ferner die Divergenz 
der Resultate bei pathologischen Fällen. 

M. Z. wird ebenso wie Phenolsulphopthalein während der Nova- 
suroldiurese verschlechtert ausgeschieden, wie schon früher von uns 
festgestellt. Die Blutspiegelkurve des M. Z. ist aber dabei normal 
und zeigt, daß es sich hier nicht um eine extrarenale Ablenkung 
handeln kann. Vielmehr liegt die Ursache in der Niere selbst, in einer 
sekretorischen Depression. Diese hat offenbar ihren Grund in einer 
verzögerten Exkretion trotz der riesigen Diurese, bei normaler Speicherung, 
genau wie beim Phenolsulfophthalein. 
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Zur Methodik der Milchzuckerbestimmung im Blute. 


Von 
Dr. A. Kowarski. 


(Aus dem Institut für medizinische Diagnostik in Berlin.) 
(Eingegangen am 8. Juni 1925.) 


Für die Bestimmung des Milchzuckers im Blute ist bis jetzt eine 
einwandfreie Methode nicht angegeben worden. Ein Teil der Autoren 
(Pavy, Bang) hat den in das Blut eingeführten Milchzucker durch die 
Bestimmung der Gesamtmenge beider Zuckerarten (Traubenzucker und 
Milchzucker) festsgestellt, wobei vorausgesetzt wurde, daß die Menge 
des Traubenzuckers konstant bleibt. Die Richtigkeit dieser Voraus- 
setzung ist jedoch durch entsprechende Untersuchungen nicht bestätigt 
worden. Andere Autoren (Schwarz und Pulay) haben den Milchzucker 
durch Titration nach vorheriger Vergährung des Traubenzuckers be- 
stimmt. Auch dieses Verfahren birgt eine Reihe von Fehlerquellen in 
sich: In erster Linie bedingt die sog. Eigenreduktion des Blutes, d.h. 
die Anwesenheit reduzierender Stoffe neben dem Traubenzucker, 
einen erheblichen Fehler, da diese Eigenreduktion bis zu 25% der Ge- 
samtreduktion steigen kann. Ferner entstehen bei dem Gährungs- 
prozesse reduzierende Substanzen. Außerdem ist auch bei verkürzter 
Gährungszeit nicht ausgeschlossen, daß ein Teil des Milchzuckers mit 
vergährt werden kann. Es wäre richtiger, den Milchzucker nach vor- 
heriger Vergährung durch Polarisation zu bestimmen. Hierzu sind aber 
größere Blutmengen erforderlich. Für experimentelle und klinische 
Untersuchungen, besonders wenn es sich um Serienuntersuchungen 
handelt, sind derartige Blutquantitäten nicht anwendbar. 

Nachdem meine Versuche, den Milchzucker vom Traubenzucker 
auf Grund der Angaben über die Unlöslichkeit des Milchzuckers in 
absolutem Alkohol zu trennen, keine brauchbaren Resultate ergeben 
haben, habe ich, angeregt durch eine ältere Arbeit von Herzfeld, einen 
anderen Weg beschritten, der mich zu brauchbaren Resultaten geführt 
hat. Das hierbei erzielte Verfahren beruht auf folgenden Tatsachen: 
bekanntlich ist die Reduktionskraft des Milchzuckers geringer als die- 
jenige des Traubenzuckers, und zwar um etwa 30%. Wird aber eine 


hi 


| 


A. Kowarski: Zur Methodik der Milchzuckerbestimmung im Blute. 383 


Milchzuckerlösung mit Schwefelsäure oder Salzsäure eine längere Zeit 
gekocht, so wird die Laktose in Gelaktose und Traubenzucker invertiert 
und nach ‘Neutralisation der invertierten Lösung ist ihre Reduktions- 
kraft größer und derjenigen des Traubenzuckers gleich. Da die Re- 
duktionskraft des Traubenzuckers durch kochen mit Säure nicht ver- 
ändert wird, so müßte es möglich sein, auf Grund der Differenz der 
Reduktion vor und nach dem Kochen mit Säure die Menge des Milch- 
zuckers festzustellen. 

Um die Brauchbarkeit dieses Prinzips für die Bestimmung des 
Milchzuckers im Blute zu prüfen, mußte zunächst eine hierzu geeignete 
Reduktionsmethode gewählt werden. Mir schien die Bertrandsche 
Methode in der von mir für geringe Blutmengen ausgearbeiteten Modi- 
fikation am passendsten. Die Methode hat den Vorteil, daß die ent- 
eiweißte Flüssigkeit eine verdünnte wäßrige Lösung darstellt, die durch 
kochen mit Säure keine bei der weiteren Untersuchung störende Nieder- 
schläge bildet. Allderdings mußten für unseren Zweck größere Blut- 
mengen genommen werden, da es einerseits sich immer um Doppelt- 
bestimmungen handelt, andererseits beträgt die ausschlaggebende 
Differenz zwischen der Reduktion vor und nach dem Kochen mit Säure 
nur einen kleinen Bruchteil der Gesamtreduktion des Milchzuckers. 
Will man also bei diesen Bestimmungen dieselbe Genauigkeit erzielen, 
wie bei den üblichen Zuckerbestimmungen im Blute, so muß eine ent- 
sprechend größere Blutmenge genommen werden. Ich habe deshalb 
für die Milchzuckerbestimmungen anstatt 0,35cem, 2,5cem Blut ge- 
nommen. 

Ferner mußte für die gewählte Methode die Differenz der Reduktion 
des Milchzuckers vor und nach dem Kochen mit Säure genau festgestellt 
werden, da bekanntlich die Menge des reduzierten Kupfers von der 
Menge der Reagenzien, der Konzentration der Lösungen, der Dauer des 
Erhitzens abhängig ist. Es wurden daher chemisch reine Milchzucker- 


"lösungen in Konzentrationen, die für die Blutuntersuchungen in Betracht 


kommen (0,1, 0,2, 0,3, 0,5%) hergestellt und ihre Reduktion vor und 
nach dem Kochen mit 1,0 ccm 20 proz. Schwefelsäurelösung festgestellt. 
Es hat sich gezeigt, daß beim Erhitzen im Laufe einer Stunde im sie- 
denden Wasserbade die Differenz zwischen 29,65 und 30,55% schwankte, 
so daß eine mittlere Differenz von 30% angenommen wurde. Die Richtig- 
keit dieser Zahl wurde geprüft an Gemischen von Traubenzucker und 
Milchzuckerlösungen, die aus chemisch reinen Substanzen hergestellt 
wurden. Die Untersuchungen ergaben gute Resultate (Schwankungen 
zwischen 0,005 und 0,01%). Wenn also durch diese Vorprüfungen die 
Brauchbarkeit der gewählten Methodik für reine Milchzuckerlösungen 
und Gemische von Traubenzucker und Milchzucker festgestellt wurde, 
‚so mußte noch nachgewiesen werden, daß sie auch bei Blutuntersuchungen 


’ 
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brauchbare Resultate liefert. Für diesen Zweck mußte in erster Linie 
geprüft werden, ob das normale enteiweißte Blut durch Kochen mit 
Schwefelsäure seine Reduktionskraft nicht verändert. Lepine und seine 
Mitarbeiter haben nämlich im Blute einen locker gebundenen oder 
sog. „virtuellen“ Zucker gefunden, der durch kochen mit Säuren oder 
durch Einwirkung von hydrolysierenden Fermenten frei gemacht wird. 
Wenn dieser virtuelle Zucker in der Tat existierte, so wäre unsere Me- 
thodik für Milchzuckerbestimmungen im Blute nicht anwendbar, da 
auch beim Fehlen von Milchzucker eine Differenz in der Reduktion 
nach kochen mit Schwefelsäure durch den virtuellen Zucker bedingt 
wäre. Indessen haben eine Reihe von Autoren (Macland, Bierry und 
Lucie Fandard, Gustaf Krok, Richard Ege) die Angaben von Lepine 
und seiner Mitarbeiter nicht bestätigen können und das Vorhanden- 
sein eines locker gebundenen Zuckers im Blute wird von ihnen 
nicht anerkannt. Ich selbst habe 12 verschiedene Blutproben 
von normalen Menschen nach dieser Richtung untersucht und 
konnte feststellen, daß in vollständig enteiweißten Blutfiltraten von 
normalen Menschen, durch Erhitzen mit 1% Schwefelsäure im Laufe 
einer Stunde keine Erhöhung der vorher festgestellten Reduktion des 
Blutes eintritt. Die Differenz der Reduktion vor und nach dem 
Kochen mit Schwefelsäure schwankte bei meinen Versuchen in sehr 
engen Grenzen und entsprach, in Zuckerprozenten ausgedrückt, 
0,004 bis 0,01%. Diese Differenzen liegen innerhalb der Fehler- 
grenzen der Bangschen Methode. 

Eine größere Differenz wurde in denjenigen Proben gefunden, bei 
denen eine vollständige Enteiweißung des Blutfiltrates nicht gelang. 
Diese Tatsache stimmt mit den Befunden von Bierry und Fandard 
überein; diese Autoren haben nämlich gefunden, daß durch kochen 
der aus dem Blute ausgefällten Eiweißkörper mit Säuren eine redu- 
zierende zuckerartige Substanz abgespaltet wird. Nach Bierry und 
Rane ist dieser Zucker mit dem ‚‚virtuellen Zucker‘ Lepines nicht iden- 
tisch. Für unsere Methodik ist aus den angeführten Tatsachen ersicht- 
lich, daß eine vollständige Enteiweißung des Blutes als unerläßliche Be- 
dingung für die Bestimmung des Milchzuckers im Blute anerkannt werden 
muß. | 

Nach den angeführten Vorversuchen wurde folgende Methodik 
der Milchzuckerbestimmung im Blute ausgearbeitet: 

Wit In einen langhalsigen flaschenförmigen Messkolben von 50cem Inhalt 
bringt man 20cem !/,,, normaler Essigsäure, 20cem destillierten Wassers 
und 2,5cem des zu untersuchenden Blutes resp. Serums. Man stellt das 
Gemisch auf 1—2 Min. in siedendes Wasser, setzt hierauf 3—6 Tropfen 
!/,n normaler Natronlauge zu und stellt wiederum auf 5 Min. in 
siedendes Wasser. Das Eiweiß gerinnt jetzt grobflockig und die Flüssig- 
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keit wird durchsichtig!). Man läßt abkühlen, setzt eine Messerspitze 
(etwa 0,58) Kaolin hinzu, füll5 bis zur Marke, schüttelt kräftig durch 
und filtriert. Das Filtrat muß wasserklar, farblos und völlig eiweißfrei 
sein (Kontrolle mit Sulfosalicylsäure). Von dem Filtrate bringt man je 
20ccm (entsprechend lcem Blut resp. Serum) genau abgemessen in 
2 große, etwa 50cem fassende Reagensgläser. Zu einem fügt man lcem 
20 proz. Schwefelsäure, bringt dieses Reagensglas in ein siedendes Wasser- 
bad und läßt es eine Stunde erhitzen. Hierauf bringt man auch in 
das zweite Reagensglas I ccm 20°/, Schwefelsäure und dann in beide 
Gläser je 0,4g Seignettesalz, 2,0ccm 30 proz. Natronlauge und 2,0cem 
einer zuckerhaltigen Kupfersulfatlösung (0,1 chemisch reinen Trauben- 
zucker, 8,0 Kupfersulfat, destilliertes Wasser bis 200,0). Durch Umrühren 
wird das Salz zur Auflösung gebracht, worauf die Reagensgläser 5 Min. 
in einem siedenden Wasserbade erhitzt werden. Nachdem die Gläser im 
Laufe einer Min. im Wasserstrahl abgekühlt sind, wird das ausgeschie- 
dene Kupferoxydul auf einem Asbestfilter gesammelt und ausgewaschen. 
Die hierzu notwendige Apparatur besteht aus einem Erlenmeyer-Kolben, 
der durch einen doppelt durchbohrten Gummistopfen geschlossen ist. In 
einer Öffnung des Stopfens steckt ein Allihnscher Trichter mit Asbest- 
filter, durch die zweite wird der Kolben mittels einer gebogenen Glasröhre 
mit der Wasserstrahlpumpe verbunden. Der Stopfen mit dem Allihn- 


_ schen Trichter soll auch auf ein kleines Erlenmeyer-Kölbehen von etwa 


| 


30ccm Inhalt passen. Zur Herstellung des Asbestsfilters benutzt man 
gut zerzupfte weiße Asbestwolle, die man in 5%, Salpetersäure sus- 
pendiert. Man stampft mittels eines entsprechend dicken Glasstabes 
die Wolle ein. Das Filter ist brauchbar, wenn das Kupferoxydul beim 
Durchsaugen nur auf der Oberfläche des Filters sich ablagert und in 
tiefere Schichten nicht eindringt. 

» „Der Inhalt des abgekühlten Röhrchens wird in das Allihnsche 
Trichterchen entleert und durch eine gleiche Menge destillierten Wassers 
ersetzt. Man verbindet den Kolben mit einer Wasserstrahlpumpe und 
saugt die blaue Flüssigkeit durch. Sobald die Flüssigkeit den Asbest- 
filter passiert hat, wird sofort das Wasser aus dem Reagensglas in den 
Trichter gegossen (Durchsaugen von Luft muß vermieden werden, 
da hierdurch eine Oxydation des Kupferoxyduls bewirkt werden könnte). 
Man bringt in das Reagensglas nochmals etwa: 1Ocsm Wasser und 
läßt auch diese Menge den Filter passieren. Indessen bringt man in 
einen kleinen graduierten Zylinder 10ccm Eisensulfatlösung (Ferri- 
sulfat 10,0 Schwefelsäure 40,0, dest. Wassers bis 200,0) und gießt 5ccm 
davon in das Reagensglas (aber erst nachdem das Wasser ausgegossen 
ist). Sobald das Auswaschen mit Wasser beendet ist, wird die Ver- 


!) Der Zusatz von Natronlauge muß tropfenweise vorgenommen werden; 
Die Reaktion der Flüssigkeit darf nicht alkalisch werden. 
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bindung mit der Pumpe getrennt; der Stopfen mit dem Trichter wird 
jetzt in das kleine Kölbchen gesteckt, die Flüssigkeit aus dem Reagens- 
olas in den Trichter gegossen und dadurch neue ccm aus dem Zylinder- 
chen ersetzt. Man verbindet hierauf das Kölbchen mit der Pumpe und 
läßt die ganze Eisensulfatlösung den Trichter passieren. Das Kupfer- 
oxydul wird hierbei vollständig aufgelöst und durch eine äquivalente 
Menge Eisenoxydulverbindung ersetzt. Die Verbindung mit der Pumpe 
wird hierauf getrennt, der Stopfen kommt wieder auf den großen Kolben. 
Der Filter wird jetzt mit destillierttem Wasser einmal ausgewaschen, 
um die Reste der Eisensulfatlösung aus dem Asbest zu entfernen. Der 
Inhalt des Kölbehens wird jetzt mit einer frisch hergestellten Kali- 
permangatlösung titriert (Stammlösung: Kalipermanganat 1,0 dest. 
Wasser bis 200,0; aus dieser jahrelang haltbaren Lösung wird eine 10fache 
Verdünnung: 5,0 auf 50cm hergestellt). Die Titration wird bis zur Ent- 
stehung einer bleibenden Rosafärbung fortgesetzt. Die hierzu benutzten 
Büretten sollen in 0,05cem eingeteilt sein, so daß 0,025cem ablesbar 
wären. Nachdem die Menge der verbrauchten Kalipermanganatlösung 
notiert ist, wird dieselbe Prozedur mit dem zweiten Reagensglas aus- 
seführt. Wurde bei beiden Bestimmungen dieselbe Kalipermanganat- 
menge verbraucht, so ist im Blute kein Milchzucker vorhanden. Ist in 
dem Röhrchen nach Kochen mit Schwefelsäure mehr verbraucht, so 
erhält man die Menge des Milchzuckers in einem cem Blut durch Multi- 
plikation der Differenz mit 1,66mg. Beispiel: Für das erste Röhrchen 
wurde 4,80 cem Permanganatlösung verbraucht für das zweite 5,35. 
Die ‘Differenz 0,55 mit 1,66 multipliziert ergibt 0,88mg Milchzucker 
in lecm Blut, also 88mg in 100 oder 0,088%. 

Die Menge des Traubenzuckers in dem untersuchten Blute läßt sich 
folgendermaßen feststellen: Man multipliziert die gefundene Differenz 
der Reduktionen — in unserem Beispiel 0,55 ccm — mit 73, (0,55 
10 5-5 
ERIE 
Milchzucker entspricht. Zieht man diese Zahl von der Zahl, die der 
Gesamtreduktion entspricht (in unserem Beispiel 5,35 — 1,83 = 3,52) 
ab, so erhält man die Permanganatmenge für den Traubenzucker des 
Blutes und des Reagens (in 2,0 eem Kupfersulfatlösung ist 1,0mg 
Traubenzucker enthalten). Letztere wird nun von Zeit zu Zeit durch 
Ausführung eines leeren Versuches festgestellt. Sie bleibt ziemlich kon- 
stant und zeigt nur geringe Schwankungen um 2,0cem. Nach Abzug 
dieser Zahl und Multiplikation des Restes mit 0,5 erhält man die 
Traubenzuckermenge in mg für 1,0cem Blut (in unserem Beispiel 
3,52 — 2,0 = 1,52; 1,52 - 0,5 = 0,76 mg in 1,0 cm oder 76,0 mg in 
100 ccm = 0,076%). 


— 1,83). Diese Zahl zeigt die Permanganatmenge an, die dem 
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Die für den Traubenzuckergehalt berechneten Zahlen sind jedoch 
nur dann verwertbar, wenn eine Glykolyse vermieden wurde. Zur 
_ gleichzeitigen Bestimmung des Trauben- und Milchzuckers im Blute 
‚ ist also unbedingt notwendig, die Untersuchung sofort nach der Blut- 
entnahme vorzunehmen. 
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Pigmentation und endokrine Dystrophie. 


Von 
Erich Leschke und Hans Ullmann, 


Assistenten der Klinik. 


Mit 12 Textabbildungen. 
(Bingegangen am 13. August 1925.) 


Auf Grund einiger in den letzten Jahren gemachten Beobachtungen 
möchten wir durch die folgenden Ausführungen die Aufmerksamkeit 
lenken auf den Zusammenhang mancher Formen von abnormer Pig- 
mentation, namentlich von solchen, die bisher nur als eine Spielart 
der Recklinghausenschen Krankheit betrachtet worden sind, mit endo- 
krin-dystrophischen Störungen. 


I. Pigmentation bei endokrinen Störungen. 
Des ‚besseren Verständnisses halber beginnen wir mit der Beschrei- 
bung einiger einschlägiger Fälle. 
I. Der erste der von uns beobachteten Fälle wurde von Leschke in 
der Sitzung der Berliner medizinischen Gesellschaft am 21. Juni 1922 


vorgestellt. 

Er betraf eine 32jährige Russin, die Medizin studiert hatte und als Journalistin 
tätig war. Sie stammte aus gesunder Familie und hat auch selbst keine schwereren 
Krankheiten durchgemacht. 

Die Menstruation trat erst im 17. Lebensjahr auf, war sehr schmerzhaft und 
dauerte meistens 6—10 Tage lang. Die Beschwerden waren so heftig, daß sie 
Morphium bekommen mußte. Vom 18. bis 20. Lebensjahre an setzte die Men- 
struation wieder aus und ist seitdem unregelmäßig. Ende der zwanziger Jahre hatte 
sie eine Fehlgeburt. 

Seit dem 5. Lebensjahre trafen in zunehmender Zahl braune Flecken, meist 
von Linsengröße, am ganzen Körper auf. Besonders stark vermehrten sich die- 
selben in den letzten 4 Jahren, und es traten an verschiedenen Stellen, im Gesicht 
und am übrigen Körper, flächenhafte und streifenförmige größere, milchkaffee- 
farbige Flecken auf, so daß sie jetzt von diesen Pigmentflecken am ganzen Körper 
übersät und dadurch ganz entstellt ist. 

Seit 4 Jahren klagt sie über Schwäche und gelegentliche Ohnmachtsanfälle. 

Der Untersuchungsbefund ergab eine 148 cm große, 59 kg schwere Frau 
mit starkem Fettpolster, besonders um den Beckengürtel herum. Das Gesicht ist 
etwas gedunsen (Abb. 1 und 2). (Die Pigmentationen der Haut treten in der 
Aufnahme des Gesichtes deutlicher hervor als in der stark verkleinerten Auf- 
nahme des Körpers, sind aber überall ziemlich gleichmäßig vorhanden.) Es handelt 
sich — auch bei der mikroskopischen Untersuchung — um echte Naevi. Auch 
an der Wangenschleimhaut findet sich ein brauner Fleck von Linsengröße. 
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Die Untersuchung der inneren Organe ergibt keine krankhaften Veränderungen. 
Es finden sich nur folgende Abweichungen: 

Der Blutdruck ist stets niedrig, 70/105 mm Hg. Nach Injektion von nur 
0,8 mg Suprarenin subcutan steigt er in 5 Minuten steil bis auf 1380 mm, um nach 
10 Min. schon auf 152, nach 15 Min. auf 132 und nach 20 Min. auf 120 mm abzu- 
fallen (sympathieotonische Kurve). Die Leukocytenzahl steigt dabei von 10 000 
auf 20 000, die Lymphocyten von 22 auf 319%. 





b. 1 (Fall 1). Dystrophia pigmentosa. Abb. 2 (Fall 1). 


Der Blutzucker ist stets erhöht, nüchtern 0,12%. Nach Einnahme von 50 g 
Glucose steigt er auf 0,178%. 

Der respiratorische Stoffwechsel ist normal, doch fehlt der Anstieg nach 
Einnahme von Glucose. 

Die Röntgenaufnahme der Nebennieren, nach Einblasung von Kohlensäure 
in die Fettkapsel der Niere (Pneumoradiographie des Nierenlagers nach Rosenstein 
und Carelli), ergibt eine mäßige, aber deutliche Vergrößerung der Nebenniere. 

Das psychische Verhalten der Patientin zeigt bei guter Intelligenz doch einen 
merkwürdigen Infantilismus in ihrem ganzen Gebaren, starke Stimmungsschwan- 
kungen und Neigung zu Depressionen: Auch sonst zeigte sie manche Absonderlich- 
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keiten, besteht z. B. zur histologischen Untersuchung hartnäckig darauf, daß 
Leschke ihr ein Stück Nebenniere excidiert, da sie ihm damit einen besonderen 
Gefallen zu tun meint (was natürlich abgelehnt wurde). 


2. Im Anschluß an die Demonstration dieses Falles berichtete ein 
befreundeter Kollege über einen gleichartigen Fall eines etwa 20 jährigen 
jungen Mädchens mit pluriglandulären Insuffizienzerscheinungen und 
den gleichen entstellenden Pigmentationen. Leider war es nicht möglich, 
die Patientin zur Nachuntersuchung zu bekommen. 

3. Der 3. Fall wurde von H. Ullmann in der Sitzung der Berliner 
Medizinischen Gesellschaft vom 7. Januar 1925 demonstriert. 


Es handelt sich um ein l5jähriges Mädchen aus gesunder Familie. Bei der 
Geburt wog es 3!/, kg. Aber schon im Laufe des 1. Lebensjahres zeigte das Kind 
ein wesentliches Untergewicht. Es vertrug weder Brusternährung noch Kuhmilch- 
ernährung, und die Eltern suchten deshalb, als das Kind 9 Monate alt war, Herrn 
Geh.-Rat Finkelstein auf, dem wir auch die folgenden Zahlen verdanken. Gewicht 
5750 g gegenüber einem normalem Gewicht im 9. Lebensmonat von 8000 g. Trotz 
bester Ernährung nahm auch das Kind weiterhin nicht zu. Eine abnorme Pigmen- 
tation hat Geh.-Rat Finkelstein vor 14 Jahren nicht notiert. Er nahm eine Dystro- 
phie bei minderwertiger Konstitution an. Auch die Eltern geben an, daß bei der 
Geburt keine Pigmentanomalie vorhanden war. Der Zeitpunkt des Auftretens 
wird von ihnen ins 3. bis 4. Lebensjahr verlegt. 

Das Kind war wiederholt erkrankt, und zwar an Keuchhusten, Mittelohr- 
entzündung. Was aber der sehr sorgsamen Mutter am meisten auffiel, das war 
der immer schlechte Appetit des heranwachsenden Mädchens und weiter das 
Zurückbleiben des Kindes bezüglich des Wachstums und Gewichts. Im Frühjahr 
des Jahres 1924 machte das Kind einen ziemlich schweren Gelenkrheumatismus 
durch. Von den Ärzten wurden die Pigmentflecken als Sommersprossen gedeutet, 
obwohl gerade an den dem Licht ausgesetzten Stellen, besonders im Gesicht, diese 
Flecken fehlten oder weniger vorhanden waren als an den übrigen Körperstellen. 
Ein Geräusch am Herzen bestand angeblich schon immer. Als wir im Juni 1924 
das Kind sahen — es war damals 14!/, Jahre alt — bestand folgender Status: 

Das Kind war 1,35 m groß und wog 65,2 Pfund, die Haut war schlaff und fett- 
los. Das Kind befand sich in einem äußerst schlechten Ernährungszustand, ab- 
gemagert, Muskulatur gering entwickelt, atonisch, es bestand ausgesprochene 
Adynamie. Ferner fand sich eine Pigmentation, auf die wir nachher zu sprechen 
kommen. Es bestand ein ausgesprochener Exophthalmus, aber keine Tachykardie 
oder sonstige Zeichen einer Schilddrüsenüberfunktion, die Schilddrüse selbst nicht 
vergrößert. Wie die Augenklinik mitteilte, läßt sich der anscheinende Exophthalmus 
durch die bestehende Myopie erklären. Der Fundus zeigt einen Conus myopicus. 

Der Puls war klein und weich, die Herzsilhouette zeigte eine schmale Aorta 
mit einer Erweiterung der linken Kammer und des rechten Vorhofes. Die Venen- 
pulskurve zeigte ebenfalls den Tonusmangel, in dem der systolische Kollaps anormal 
lang dauert und so eine verminderte Saugkraft des Herzens angibt. Das Elektro- 
kardiogramm zeigte bei der Ableitung Ieine negative J-Zacke und eine etwas ver- 
langsamte Überleitung. Über allen Ostien bestand ein systolisches Geräusch. 
Der Gesichtsschädel war verhältnismäßig klein. Der Oberkiefer zeigte ungenügendes 
Wachstum, die Zähne stehen eng, der Eckzahn im Oberkiefer rechts liegt palatinal. 
Der harte Gaumen zeigte die hohe enge Form, wie sie sehr häufig mit Hypoplasie 
des Genitale kombiniert ist. Sella turcica klein, Impressiones digitatae ausgeprägt. 
(Wir betonen dies deshalb, weil Ozerny häufig bei angeborenem Hydrocephalus 
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eine Hypoplasie der Nebenniere beobachtet hat.) Polyurie bestand nicht. Im Urin 
weder Eiweiß noch Zucker. Der Blutzucker betrug 67 mg%, war also erniedrigt. 
Die Adrenalinblutdruckkurve verlief vagotonisch. Eine Vergrößerung der Neben- 
niere bestand, wie die Röntgenaufnahmen nach Einblasung von Kohlensäure in 
die Fettkapsel der Niere ergaben, nicht. Die Temperatur war normal. Menses 
noch nicht eingetreten; keine Achsel-Schambehaarung als sekundäres Geschlechts- 
merkmal, das Kopfhaar dicht und kurz. Die Mandeln vergrößert und zerklüftet, 
es bestand Status Iymphaticus und leichte Monocytose. Blutbild: Rote Blut- 
körperchen 4 720.000, weiße 5600, Hämo- 
globin 85°/,, geringe Anisocytose: 1°/,eos. 
53°/,neutr., 34°/,Lymph., 12°/,Mono. Elek- 
trische Erregbarkeit gesteigert: 0,7 K.s.z., 
Ans 23 AD 2 2 UK. 81, Der 





Abb. 3 (Fall 3). Abb. 4 (Fall 3). 


bestimmt. Psychisch war das Kind verspielt, infantilistisch, ohne eine eigentliche 
Intelligenzherabsetzung, aber mit einer auffallend leichten Ermüdbarkeit und 
Unfähigkeit zu geistiger Konzentration. Auffassung und Gedächtnis dagegen waren 
in normaler Weise ausgebildet. 

Die Haut zeigte, besonders am Rumpf, herabgehend bis zu den Beinen, am 
wenigsten im Gesicht und am Vorderarm, stecknadelkopf- bis linsengroße, zum Teil 
auch bohnengroße, dunkelgelbe bis dunkelbraune Flecken, rundlich oder unregelmäßig 
begrenzt vom Charakter der Naevi. (Abb. 3 und 4,) Wie eine Excision eines Haut- 
stückchens ergab, sitzt das eisenfreie Pigment hauptsächlich in der tieferen Schicht 
der Epidermis, meist über dem distalen Pol des Zellkernes in der Form einer 
Kappe. Die Zellen der Cutis zeigen nur wenige Chromatophoren, und es besteht 
ein Mißverhältnis zugunsten der Epidermiszellen (Abb. 5). 

Wegen der anzunehmenden Insuffizienz des Ovariums, der Nebenniere und der 
Hypophyse wurde die Patientin seit Juni 1924 mit Adrenalin, Hypophysenvorder- 
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und -hinterlappen-Extrakt und Ovarialopton behandelt (Adrenalin täglich '/, bis 
1 ccm, Ovarial- bzw. Hypophysenpräparate ein über den anderen Tag). Der Erfolg 
der Behandlung zeigte sich im ganzen Wesen und Aspekt. Ferner trat eine Stei- 
serung des Blutdrucks auf 100 mm im Durchschnitt, des Blutzuckers auf 90 mg%, 
des Gewichtes auf 85 Pfund und der Körpergröße auf 1,47 m ein. 

Der Grundumsatz wurde seit Ende Oktober kontrolliert; er betrug damals 
noch — 19,3%, bei 34,7 Calorien pro Quadratmeter Körperoberfläche und Stunde. 
Anfang Dezember war er auf 44,8 Calorien (normaler Wert) angelangt. 





Abb. 5. Schnitt durch einen exstirpierten lentiginösen Naevus. Pigment in den Basalzellen 
und Melanophoren. 


Subjektiv fühlt sich die Patientin wesentlich gebessert, ist weniger leicht 
ermüdbar, der Appetit ist gut und das Aussehen wesentlich wohler und frischer. 
Objektiv ist die Hypotonie und kardiovasculäre Asthenie gewichen. Psychisch hat 
das Mädchen den Infantilismus abgestreift, mit abnormer Geschwindigkeit die 
Flegeljahre überwunden und jetzt psychisch das Backfischalter erreicht. Vom 
10. XII. 1924 bis 5. I. 1925 trat eine Behandlungspause ein. Es zeigt sich, daß 
Blutdruck und Blutzucker ziemlich stehengeblieben sind, der Grundumsatz dagegen 
abnahm und auch das Gewicht sich nicht erhöht hat (gegenüber der vorher- 
gegangenen Gewichtszunahme). Vor allem ist im November die Menstruation 
eingetreten und seitdem regelmäßig verlaufen. 

Die Behandlung wurde, wie oben angegeben, noch bis 1. IV. 25. fortgesstzt. 

Die Patientin hat sich jetzt, nachdem jegliche Behandlung seit 4 Monaten 
vollständig unterblieben ist, weiter gut entwickelt. Das Körpergewicht hat noch 
zugenommen. Die sekundären Geschlechtsmerkmale, insbesondere die Brüste, 
haben sich weiter gut entwickelt. Die Menstruation ist völlig regelmäßig. Blut- 
zuckergehalt: 100 mg%. Blutdruck 110/65. 
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Tabelle 1. 

Datum EINER Grfne | Gewicht Fe Grundumsatz 

druck mie 

TIRVL. 85 1352:165,2 67 “ 

26. VI. a _ 71,0 N fr 
a ER r F 

10. "VII. _ — 74,4 = B: 

ZEV: 85 = - = ar 

20V LL. 85 — 76,4 89 a 
ST 764 = y. 

9. VIII -- —_ 77,4 pie = 2 

16 Su Br a 77.4 \ en ig 14. 8. Nasenbluten 

Sa NAH. 7a Ve er 
1..IX. Bi rt 3 > 
ap E re b: 4 

ERHIDR = = nad ai % 

20.21 95 =, re = PR 

ZU RX. 105 = 81,2 99 — 

I4.=% 105 = — = 2» 

18. X. a — [82,4 # = 

25. X. — — [83,3 = 34,7 Kal. = — 19,3% 

BISEN, — — 183,1 \ ann = 31. 10. Nasenbluten 

LI@XT — —  |84,2 _ & 

TEL — — = in _ 

= = 110 a bee = Mes 

INEEXT: 113 — 184,0 83 — 

29. XI. & ee =” ee 
A/RTL. = -- _ ! ee — Menses 
GERXEL, — — 1!84,0 — — 

TLISXSLL: 95 — [84,2 = 4.8= +2% 

Behandlungs- 
pause 
5. 1.°1925 103 1,47 |84,2 100 38 Kal. = - 10% (Menses) 





Die Atonie und Hypotonie der Haut sowie die Muskelasthenie sind vollständig 
gewichen. Eine leichte Störung im Wasser- und Salzstoffwechsel besteht noch. 
Nicht beeinflußt wurde die Hautpigmentierung, was bei unserer Annahme ihrer 
keimplasmatisch bedingten Entstehung nicht zu verwundern ist. 


4. Der 4. Fall wurde von Leschke in der Sitzung der Berliner Medi- 
zinischen Gesellschaft vom 21. Januar 1925 demonstriert. 


Es handelt sich um einen 16jährigen Lehrling aus degenerierter Familie. Die 
Mutter hatte als Kind an Skrofulose und Knocheneiterungen gelitten. Sie war 
zweimal vorübergehend blind, einmal 2 Monate und ein anderes Mal 1!/, Jahre 
lang. 2 Fehlgeburten. Der Vater war Trinker und führte ein unstetes Leben. Er 
lebte dann von der Mutter getrennt. Er hat sich syphilitisch infiziert und nur homöo- 
pathisch behandeln lassen. Seine beiden Kinder aus zweiter Ehe sind syphilitisch. 


20% 
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Er ist später an Magenkrebs gestorben. Der Bruder des Vaters ist geistig gestört, 
eine Schwester in der Nervenheilanstalt. Der Großvater mütterlicherseits ist Trinker. 

Der Patient (aus erster Ehe des Vaters) war bei der Geburt normal. Er mußte 
am 10. Tage wegen Phimose operiert werden. Seine Genitalien blieben in der Ent- 
wicklung zurück. Er lernte spät laufen. Im 4. Jahre erkrankte er mit Fieber, Läh- 
mung der Arme, Beine, Blase und des Darms. Außer den Kinderkrankheiten hatte 
er auch öfters Nesselsucht. ) 

In den letzten Jahren Kopfschmerzen und Übelkeit bis zum Erbrechen. Seit 
frühester Kindheit ist er auf dem linken Auge nahezu ganz blind und sieht auch auf 
dem rechten Auge nur sehr schlecht. Infolgedessen kam er in der Schule schwer 
mit, blieb auch einmal sitzen, lernte aber lesen und schreiben. Nach der Entlassung 
versuchte er vergeblich, verschiedene Berufe zu erlernen. Nachdem er sich für die 
Arbeit in einer Fabrik und in einer Gärtnerei als untauglich erwiesen hatte, ist 
er jetzt Töpferlehrling geworden. Er macht dauernd seine Hose naß, und auch sein 
Bett ist morgens immer etwas naß. 

Sein seelisches Verhalten ist abnorm. Er hat keine Freunde, spielt am liebsten 
für sich. nur zuweilen mit zwei 6jährigen Mädchen, und zeigt im ganzen ein infan- 
tiles Verhalten. 

Er ist nur 137 cm groß, wiegt aber 41 kg und hat einen Kopfumfang von 
53,5 cm, Halsumfang von 33,3 em und Brustumfang von 82,77 cm. Starkes Fett- 
polster, besonders am Rumpf. Infantile Genitalien. 

Das Gehör ist links herabgesetzt. Uhrticken links 5 cm, rechts 4 cm. Das 
linke Auge ist nahezu blind, das rechte Gesichtsfeld hochgradig konzentrisch ein- 
geschränkt, auf 20° im horizontalen und 15° im vertikalen Durchmesser. Die linke 
Papille ist weiß mit bläulichgrünlicher Verfärbung. Die rechte ebenfalls in etwas 
seringerem Grade. Die Gefäße des Augenhintergrundes sind eng, die Venen leicht 
geschlängelt. 

Das Herz ist klein. Der Puls zeigt respiratorische Arhythmie. Blutdruck 
85/105. Nach Injektion von 0,8 mg Suprarenin nur geringer, träge verlaufender 
Anstieg um 10 mm Hg. Keine Zuckerausscheidung. | 

Die Haut ist übersät mit dunkelbraunen Pigmentflecken von größtenteils Linsen- 
größe, dameben finden sich auch einige größere Flecke, etwa von der Größe eines 
Daumengliedes. Am Rücken mehrere M ilchkaffeeflecke. (Abb. 6 und 7.) 

WaR. im Blut und Liquor negativ. 

Blutzucker erhöht. nüchtern 123 mg®%. Nach Einnahme von 20 g Dextrose 
Anstieg auf 170 mg% nach 30 Min., 160 mg% nach 1 Stunde. 

Stoffwechsel herabgesetzt auf 38,9 Cal. pro Quadratmeter und Stunde, d. h. 
13%, unter der Norm (normal 46 Cal.). Nach Einnahme von 20 g Dextrose tritt 
keine Steigerung, sondern eine weitere Herabsetzung auf 16%, unter die Norm ein. 

Von 1'/,1 dünnem Tee werden in 4 Stunden nur 1225 ausgeschieden. Die 
srößte !/,stündige Portion ist 240 cem, das nirdrigste spezifische Gewicht 1002, 
das höchste beim. Konzentrationsversuch nur 1025. 

Belastung mit 10 g Kochsalz ergab im ersten Versuch eine Retention von b7g£ 
ohne Gewichtszunahme, im zweiten eine solche von 3,4 g mit einer Gewichtszunahme 
von 1,1 kg. 

Die histologische Untersuchungeines Hautpigmentfleckesergab die gleichentypi- 
schen und für Naevus charakteristischen Veränderungen wie in den anderen Fällen. 

Das Röntgenbild des Schädels zeigte keine Veränderungen. Insbesondere fehlt 
jeder Anhalt für einen Hypophysentumor. Auch die von Leschke zuerst gestellte 
Diagnose eines Hypophysengangtumors mußte fallen gelassen werden. Die Er- 
blindung links und konzentrische Gesichtsfeldeinschränkung rechts spricht viel- 
mehr für eine hereditärsyphilitische Neuritis optiei mit Ausgang in Atrophie. 
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5. Ein dem letzten Falle nahezu in allen Punkten ähnlicher Patient 
wurde von ©. A. Hoffmann in der Sitzung der Berliner Medizinischen 
Gesellschaft vom 15. Juli 1920 vorgestellt, jedoch von Hoffmann der 
kecklinghausenschen Krankheit zugezählt, während er nach unserer 


Abb. 6 (Fall 4). Abb. 7 (Fall 4). 


Ansicht gleichfalls in die hier als eine besondere Krankheit heraus- 
gehobene Gruppe zu rechnen ist: 


Es handelt sich um einen 11jährigen Knaben, der aus gesunder Familie stammt 
und das ausgeprägte Bild der Dystrophia adiposogenitalis mit Hypospadie, weib- 
lichen Brüsten und starker Fettentwicklung, namentlich um den Beckengürtel, 
bot. Auf der Haut, namentlich des Rückens und Bauches, fanden sich mehrere 
milchkaffeebraune Flecken, von denen die größten Daumengröße erreichten, mit 
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scharfer Begrenzung, nicht erhaben. Neurofibrome fehlten. Ferner bestand gleich- 
mäßige Opticusatrophie auf beiden Seiten, die Hoffmann auf eine organische Störung 
des Chiasmas bezog, möglicherweise infolge eines Hydrocephalus internus. Röntgen- 
bild der Schädelbasis normal. 


6. Ferner gehört hierher der 1922 von H. W. Barber und M. Shaw 
in.der dermatologischen Sektion der Londoner Royal Society of Medicine 
vorgestellte Fall eines l5jährigen Knaben aus gesunder Familie mit 
zahlreichen Hautpigmentflecken, die durchaus den unseres Falles glichen. 


Auch dieser Kranke hatte bemerkenswerterweise eine bilaterale Opticusatrophie. 
Außerdem bestand Fettsucht, erhöhte Zuckertoleranz, aber keine Genitaldystrophie, 
sondern im Gegenteil sexuelle Frühreife, von der wir freilich wissen, daß sie nicht 
selten später in Insuffizienz übergeht (vgl. die Ausführungen von H. Gardener 
Hill, Jones und J. F. Smith). 

Barber und Shaw nehmen als Ursache der Fettsucht und der Opticusatrophie 
einen Hypophysentumor auf Grund eines kleinen Schattens in der im übrigen 
nicht vergrößerten Sella turcica an und rechnen den Fall zur Recklinghausenschen 
Krankheit. Da jedoch derartige Schattenbildungen sich nicht selten auch auf 
normalen Röntgenbildern finden, können wir ihnen keine diagnostische Bedeutung 
beilegen. ‚Jedenfalls rechtfertigen sie an sich nicht die Diagnose eines Hypophysen- 
tumors. Vor allem fehlen auch bei diesem Kranken Neurofibrome, so daß wir ihn 
als ein typisches Beispiel des hier besprochenen Syndroms ansehen müssen. 


7. Kürzlich (Sitzung der Berliner Medizinischen Gesellschaft am 
25. Juli 1925) hat H. Ullmann eine Familie mit endokrin-dystrophischen 
Störungen beobachtet, beider ebenfalls, besonders ausgeprägt bei einem 
Familienmitglied, starke Pigmentierung auftrat, und zwar nicht nur Ephe- 
liden, sondern auch umschriebene Naevi mit sehr starker Pigmentierung. 


Frau Wa., 40 Jahre alte Schlossersfrau. Der Mann der Patientin ist gesund, 
ihr Vater war sehr nervös und von großer, starker Statur; er starb an einem Un- 
glücksfall. Ihre Mutter war ebenfalls sehr groß und ist nach den Wechseljahren 
sehr stark geworden. Intelligenz sehr gut, leicht erregbar und weinte sehr leicht. 
5 Geschwister der Patientin sind gesund, alle sehr groß, bis 1,86 m, 2 Kinder 
(s. weiter unten). 

Die Patientin bekam die Periode mit 15 Jahren; sie trat unregelmäßig alle 
5—7 Wochen auf, dauerte 3—4 Tage, mit schwacher Blutung, Starker Fluor. 
Vor 11 Jahren sehr starke Blutungen, Operation wegen ‚„‚Geschwüren der Gebär- 
mutter‘, seitdem Periode regelmäßig ohne Beschwerden. Bis zur Operation war 
Patientin immer sehr schwach und elend. Patientin war immer sehr mager, trotz 
starken Essens, bei reichlicher Mahlzeit verspürte sie einen Druck in der Magen- 
gegend. Vor der Operation klagt Patientin auch immer über blaue Hände und. 
Füße. Libido fehlt vollkommen. 

8. Ihre Tochter ist 19 Jahre alt. Menses mit 15 Jahren sehr unregelmäßig, zuerst 
alle 14 Tage sehr stark, vom 16. Lebensjahre ab alle 6—8 Wochen sehr schwach 
mit heftigen Schmerzen im Unterleib, 3—5 Tage dauernd. Sehr starker Fluor. 
Magendruck nach dem Essen und Druck auf die Speiseröhre. Kreuzschmerzen. 
Seit dem Eintreten der Periode fast tägliche eptleptiforme Krämpfe von 2—3 Min. 
Dauer, die zu Beginn der menstruellen Periode gehäuft auftreten, mit Zuckungen 
des ganzen Körpers, Bewußtlosigkeit, Speichel vor dem Mund, Zungenbissen usw. 
In der letzten Zeit oft kurze Bewußtseinsverluste ohne Krämpfe. Früher lebhaft, 
jetzt etwas Nachlassen der Intelligenz und des Gedächtnisses, Abmagerung, schlechter 
Appetit, kalte und blaue Hände und Füße. 


h 
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Anmerkung bei der Korrektur. Die Tochter wurde von Uhlmann unterdessen 
3 Monate lang organotherapeutisch behandelt. Die Patientin fühlt sich wohler, 
die Anfälle sind seltener geworden, die Menstruation ist 2 mal eingetreten. 
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9. Der Sohn ist 14 Jahre alt, hat keine Beschwerden außer häufigen Erkältungen, 
als Kind Masern und Grippe. Intelligenz gut, mittelguter Turner und Fußball- 
spieler. (Abb. 8, 9 und 10.) 


Wir halten uns für berechtigt, die angeführten Fälle von einem ge- 
meinsamen Gesichtspunkt aus als ein besonderes Syndrom zu be- 
trachten, für das der eine von uns (Leschke) bereits in seinem Londoner 
Vortrag in der Royal Society of Medicine vom 28. 4. 19251) den 
Namen Dystrophia pigmentosa vorgeschlagen hat. 

Das Krankheitsbild setzt sich aus folgenden Erscheinungen zusammen: 





Abb. 8 (Fall 7 u.S). Abb. 9 (Fall 9). 


Zurückbleiben im Wachstum mit körperlichem und psychischem In- 
jantilismus, zunehmende Pigmentation in Form von Epheliden, Naevis, 
zum Teil auch milch-kaffeebraunen Flecken, die meist schon im ersten 
Lebensjahrzehnt auftreten, kombiniert mit verschiedenen innersekretorischen 
Störungen, besonders in Form von Genitaldystrophie, Fettsucht (namentlich 
von hypophysärem Typ), Dysfunktion der Nebennieren (Adynamie, Blut- 


1) Wir verweisen auch auf die Diskussions-Bemerkungen von Fr. Parkes 
Weber und seine soeben erschienene Arbeit „A Note on Syndromes sometimes 
associated with Retinitis Pigmentosa and Pigmentary Incomplete Forms of 
Recklinghausens Disease”. Med. Press. and Circular 170. 1925 S. 416. 
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druckerniedrigung, Hyper-( Hypo-)glykaemie, veränderte Zuckertoleranz, 
erhöhte Ermüdbarkeit), Änderungen im Gleichgewichtszustand des vegetativen 
Nervensystems, die sich sowohl in erhöhter Erregbarkeit des sympathischen, 
wie des parasympathischen Anteils äußern können; endlich Abweichungen 
des Kohlenhydrat-, Wasser- und Salz-Stoffwechsels. Die in mehreren Fällen 
beobachtete Opticusatrophie ist in ihrer Pathogenese mangels autopti- 
scher Befunde nicht sicher zu deuten. Das Fehlen einer progredienten 
Gesichtsfeldeinschränkung mit bitemporaler Hemianopsie spricht jeden- 
falls gegen die Annahme einer Druck- 
atrophie durch einen Hypophysen- 
tumor, für dessen Vorhandensein ja 
auch die röntgenologischen Befunde 
keinen Anhaltspunkt geben. 

In manchen Fällen zeigen die 
endokrin-dystrophischen Störungen 
den Typus des ennuchoiden oder 
hypophysären Hochwuchses. 

Wir sind überzeugt, daß die Dys- 
trophia pigmentosa, von der wir 
schon mehrere Fälle in wenigen 
Jahren zu beobachten Gelegenheit 
hatten, nicht ganz so selten ist und 
daß, wenn erst einmal die Aufmerk- 
samkeit der Ärzte, besonders auch | Abb. 10 (Fall 9). 
der Dermatologen, auf sie gelenkt 
worden ist, auch andere derartige Fälle zur Beobachtung kommen werden. 

Die Differentialdiagnose des geschilderten Krankheitsbildes gegen- 
über der Recklinghausenschen Krankheit ergibt sich aus dem Fehlen 
aller Neurofibrome und molluskumartiger Tumoren. Die Pigmentation 
an sich ähnelt allerdings weitgehend derjenigen, wie sie bei manchen 
Fällen von Recklinghausenscher Krankheit beobachtet wird, und wie 
sie 1909 von F. Parkes Weber als ‚‚incomplete form of Recklinghausens 
disease‘“ beschrieben wurde. Seitdem wurden wiederholt solche Fälle 
mitgeteilt, z.B. von Laignel-Lavastine und Dauptain, Chauffard und 
Brodin, Gron, Rolleston und Macnaughton. 

Immerhin besteht eine nahe Verwandtschaft zwischen der eben geschil- 
derten Dystrophia pigmentosa und der Recklinghausenschen Krankheit. Und 
zwarsinddie BerührungspunktedoppelterArtinsofern,alswir beider Neuro- 
fibromatose Recklinghausens in manchen Fällen sowohl multiple lenti- 
ginöse Naevi und täches de cafe au lait, alsauch endokrine Störungen, z. B. 
Akromegalie, besonders auch Dystrophia adiposogenitalis finden, 

Da alle von uns Ärzten abgegrenzten Krankheitsbilder Typen dar- 
stellen, geschaffen zu pragmatischer Orientierung, die Natur aber im 
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bunten Wechselspiel pathologischen Geschehens, wie schon Leibniz 
sagt, keine Sprünge macht, sondern alle Arten von Kombinationen und 
Übergängen durchläuft, darf es uns nicht wundernehmen, auch Kombi- 
nationen der Dystrophia pigmentosa mit den verschiedenen Spelarten der 
Recklinghausenschen Krankheit, sowie auch des Laurence-Moon-Biedl- 
schen Syndroms (mit Retinitis pigmentosa) zu finden. Gerade durch 
das Herausheben besonderer Typen sind wir aber erst in der Lage, 
diese Übergänge und Kombinationen als solche klar zu erkennen und 
richtig zu deuten, und wir glauben, daß im vorliegenden Falle die Ab- 
erenzung des genannten Syndroms eine bessere Einsicht in die Patho- 
logie derartiger Krankheitsbilder ermöglicht. 

Ein Beispiel einer derartigen Kombination bietet der von Bohn in der Sitzung 
des Stuttgarter ärztlichen Vereins am 7. XII. 1922 vorgestellte Fall eines 49 jähr. 
Mannes, der wegen seines clownartigen Gesichtsausdruckes als dummer August in 
einer Komikergesellschaft auftrat. Er zeigte verminderten Wuchs mit Fettablagerung 
an Beckengürtel und Brüsten, Fehlen der Stammbehaarung, multiple Haut- 
fibrome, massenhafte Pigmentablagerungen in der Haut, starke Täfelung des Augen- 
hintergrundes, Hyperglykämie mit latentem Diabetes mellitus und einer einem 
leichten Diabetes insipidus entsprechenden Störung des Wasserstoffwechsels, 
ausgeprägte Imbezillität und Impotentia coeundi. 

Ein weiterer Fall von Kombination der Recklinghausenschen Krank- 
heit mit Pigmentanomalien und endokriner Dystrophie ist soeben von 
Szondy, Kennedy und Miskolezy (1925) beschrieben worden. 

25jähriges Dienstmädchen bemerkte 1918 am ganzen Körper massenhaftes 
Auftreten von ‚‚Sommersprossen“. 1919 4 kleine Knötchen am Halse, die innerhalb 
eines weiteren halben Jahres in großer Zahl am ganzen Körper auftraten. Erste 
Menstruation mit 20 Jahren. Seitdem Dysmenorrhöe. 

Mikrosomie, 17 cm kleiner als der Norm entsprechend. Schilddrüse hypo- 
plastisch. Genitalien normal. Blutzucker erhöht, 146 mg%. JFettverteilung nach 
dem Typus der Dystrophia adiposo-genitalis. Deutliche Vagotonie (Aschner, Erb 
positiv). Verminderte Adrenalinempfindlichkeit. Pupillen entrundet, Anisokorie. 
Gedächtnis, Konzentrations- und Rechenfähigkeit. mangelhaft, Zyklothymie. 

Der obenerwähnte Fall von Bohn weist uns den Übergang zu einer 
Kombination der Dystrophia adiposo-genitalis mit einer andersartigen 
Pigmentanomalie, nämlich der Retinitis pigmentosa. 

Nachdem John J.Z. Laurence und R.C. Moon (1866) „Vier Fälle 
von Retinitis pigmentosa in derselben Familie mit allgemeinem Zurück- 
bleiben in der Entwicklung‘, und zwar mit genitaler Dystrophie, Adi- 
positas und geistigem Zurückbleiben beschrieben hatten, hat Biedl 
diesen Symptomkomplex als ein besonderes Krankheitsbild heraus- 
gehoben. Wir bezeichnen es nach dem Vorschlag von Solis-Cohen und 
E. Weiss, die in diesem Jahre gleichfalls 4 Fälle in einer Familie in 
Philadelphia beobachtet haben, als das Laurence-Moon-Biedlsche 
oder kürzer und dem größeren Verdienst Biedls entsprechend als das 
BiedIsche Syndrom. 
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| Meist finden sich in diesen Fällen auch Mißbildungen an den Extremi- 
' täten, namentlich in Form von Polydactylie oder Knochendefekten, 
_ Atresia ani, Schädeldeformitäten, geistige Entwicklungshemmung, 
‘ Fettsucht mit genitaler Hypoplasie. 
| Ähnliche sporadische Fälle sind von Raab, de Schweiniz, Engelbach 
. und A. Mc. Mahon, Douglas Mc. Alpine, v. Jacksch, Bardet, Bertoletti, 
Rozahal, Fearnsides, Sievert, Madison und T'homas Vernes, Moore und 
F. Parkes Weber beschrieben worden. 
In diesen Fällen fehlt die Pigmentierung der Haut, wodurch sich ihre 
Sonderstellung gegenüber den von uns beschriebenen Formen ergibt. 
Die Differentialdiagnose der Dystrophia pigmentosa gegenüber 
der Urticaria pigmentosa dürfte keine Schwierigkeiten machen, zumal 
endokrin-dystrophische Störungen nicht zu diesem Krankheitsbild 
gehören. Auch haben die Pigmentationen bei der Urticaria pigmentosa 
‚ ein in Form und Farbe gleichmäßigeres Aussehen und unterscheiden 
sich vor allem im histologischen Bild durch die wohl in allen typischen 
Fällen vorhandenen basophilen Zellen (P.@. Unna). 


II. Pigmentation bei tuberöser Hirnsklerose. 


Zwischen der tuberösen Hirnsklerose, der pluriglandulären Blut- 

drüseninsuffizienz und der Recklinghausenschen Neurofibromatose 

, bestehen manniefaltige Beziehungen dadurch, daß allen diesen Krank- 
heiten Keimschädigungen zugrunde liegen. Es kann daher nicht wunder- 
nehmen, daß auch Pigmentanomalien dabei zur Beobachtung kommen, 

‚ ebenso wie wir Lipome, Angiome, Leiomyome, Rhabdomyome des 
Herzens, Hypernephrome, Nebenmilzen, Nebenlungen, Anomalien der 
endokrinen Drüsen (z. B. Infantilismus, aber auch Pubertas praecox 
und andere Entwicklungsstörungen) bei der tuberösen Hirnsklerose 
häufig antreffen. 

Die Hautveränderungen bei der tuberösen Hirnsklerose treten in 
3 Formen auf: als Neurofibrome, als Adenoma sebaceum vom Prinz- 
pleschen und Barlow-Kotheschen Typus und als naevusartige Pigmen- 
tation. 

Die Naevi sebacii sind zuerst 1891 von Pringle beschrieben, mit 
adenomatösen Wucherungen der Talgdrüsen in Zusammenhang ge- 
bracht und darum auch als Adenoma sebaceum bezeichnet worden. 
Jedoch schon Jadassohn hat darauf hingewiesen, daß diese Pigment- 
anomalien nicht auf einer Hyperplasie der Talgdrüsen beruhen, sondern 
„lediglich auf einer abnormen Keimesanlage, für die wir einen patho- 
ogisch-anatomischen Namen nicht besitzen, höchstens noch den Begriff 
Naevus‘“. 

Pelagatti und Harbitz haben. 1905 Fälle von tuberöser Hirnsklerose 

' mit Herz- und Nierengeschwülsten mitgeteilt, bei denen derartige Naevi 
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in großer Zahl vorhanden waren. Ähnliche Fälle sind von Schuster, 
Kufs, H. Berg, ©. S. Freund, Jacob u. a, mitgeteilt worden. 

Schuster unterscheidet: 

1. Solche Naevusarten, die an keinen bestimmten Sitz gebunden 
sind und sich über die ganze Körperhaut zerstreut finden, darunter 
rechnet er: | 

a) die in der Haut liegenden flachen, ganz scharf umgrenzten, runden 
oder ovalen, linsengroßen tiefbraunen oder fast schwarzen Pigmentflecke, 
die sogenannten Lentigines, 

b) die das Hautniveau etwas überragenden, stecknadelkopf- 
bis linsengroße graugelblichen Milchkaffeeflecke (täches de iafe au lait), 

c) ausgeprägte, manchmal behaarte warzenförmige Naevi und 

2. Hautanomalien, die wie der symmetrische Gesichtsnaevus sich 
an bestimmte Körperregionen halten, nämlich: 

a) in der Nacken- und Halsgegend kleinste weiche, stecknadelkopf- 
bis erbsengroße, pendelnde Fibrome. Sie sind entweder, wie in dem Fall 
von Schuster, beetartig gruppiert in der Mitte und an den Seitenrändern 
der Nackenrückengrenze, oder, wie in zwei der von Kufs mitgeteilten 
Fälle, halskrausenförmig angeordnet rings um den Hals herum und be- 
sonders dicht in der Nackengegend. 

b) in der Becken- und unteren Lendengegend, meist in der Höhe 
der Darmbeinkämme flächenhafte Hautverdickungen, nach Schuster 
von parallelen, seichten Furchen durchzogen, wie C'hagrinleder oder 
konfluierende Quaddeln aussehend. Sie heben sich von der gesunden 
Haut wenig ab, haben die Farbe der normalen Haut, keine abnorme 
Rötung, höchstens gelegentlich einen Stich ins Bläuliche und werden 
deshalb leicht übersehen. Sie setzen sich zusammen aus Hautpartien 
von der Größe eines 2- bis 5Markstückes. 

Das Adenoma sebaceum können wir in 3 Typen zerlegen: 

1. Der von Pringle 1890 beschriebene Typus zeigt zahlreiche kleine 
Hautknötchen von Stecknadel- bis Hirsekorngröße, von gelblicher, 
rotbrauner oder dunkelroter Farbe. Diese Knötchen finden sich sym- 
metrisch auf beiden Wangen neben der Nase. 

Den 2. Typus hat Barlow 1894 beschrieben. Hierbei handelt es sich 
um Geschwülste an der Kopfhaut, häufig auch auf der Stirn, die linsen- 
bis über haselnußgroß werden können, meist ziemlich flach, höckrig oder 
gelappt sind, von roter Farbe, derber Konsistenz (ähnlich wie Hautkeloide) 
Sie können besonders an der Stirn zu umfangreicheren, zerklüfteten Ge- 
schwülsten zusammentreten. Ähnliche Fälle hat Kothe mitgeteilt. 

3. Die Chagrindlederhaut, die Schuster 1913 beschrieben und die 
neuerdings auch Schob, Nieuwenhuijse und Kufs abgebildet haben 

In dem von Jacob veröffentlichten Fall von ‚abortiver‘‘ tuberöser 
Sklerose lautete die Diagnose bis zur Sektion ‚genuine Epilepsie mit 
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fortschreitendem Schwachsinn‘“ und der klinische Befund an den inneren 


' Organen und am Nervensystem völlig negativ (‚nur die körperlichen 


Bewegungen bei sonst ungestörter Motilität äußerst linkisch und 


| ungeschickt und die Sensibilität anscheinend herabgesetzt“). An 


der Haut fanden sich auch hier auf dem Rücken und auf der rechten 


 Brustseite einige erbsen- bis bohnengroße pigmentierte Naevi. Bei der 


Sektion erwiesen sich Herz, Nieren, Nebennieren und Genitalorgane 
völlig normal und frei von Tumoren. Die Hirnsektion ergab als einzig 
bemerkenswerten Befund einen hyperplastisch-sklerotischen Windungs- 
abschnitt am oberen vorderen Pole der 2. rechten Stirnwindung von 
hellerer Färbung und derberer Konsistenz, die mikroskopische Unter- 
suchung zeigte die charakteristischen Kennzeichen der tuberösen Hirn- 
sklerose. Dieser Fall beweist einerseits die Wichtigkeit von Hautunter- 
suchungen bei Epileptikern, andererseits zeigt er, wie sorgfältig die 
Hirnrinde abgesucht werden muß, damit nicht derartige kleine Herde bei 
der Sektion unbemerkt bleiben. 

In dem Falle von C©. 8. Freund fanden sich zahlreiche rötliche Haut- 
wärzchen symmetrisch gruppiert in den Nasenlippenfalten und in der 
das Kinn von der Unterlippe abgrenzenden Falte teils flach, teils knospen- 
förmig, hahnenkammartig dicht aneinandergestellt; ferner ein klein- 
pflaumengroßer, gelbbräunlicher, leicht erhabener Fleck rechterseits 
an der Stirn nahe an der Haargrenze, eine Anzahl kreisrunder 1—2- 
markstückgroßer kahler Flecke an der hinteren Hälfte des Schädels, 
kleine gestielte Hautfibrome beetartig gruppiert in der Mitte und an den 
Seitenrändern der Nacken-Rückengrenze, und schließlich eine flächen- 
hafte Hautverdickung in einem handtellergroßen Bezirk der unteren 
Lendengegend, von derselben Farbe wie die Umgebung, von seichten 
Furchen durchzogen und mit zahlreichen comedoähnlichen Punkten 
durchsetzt. Die Sektion ergab an der Hirnoberfläche eine Anzahl mehr 
oder minder scharf umgrenzter Partien, welche sich von ihrer Umgebung 
durch ihre hellere, grauweißliche Farbe und beim Abtasten durch festere 
Konsistenz unterschieden. Mikroskopisch: tuberöse Sklerose; ferner 
Fibrome in beiden Nieren. 

Auch Kufs sah in 2 Fällen von tuberöser Hirnsklerose einen Naevus 
an der Stirn von 3 :5 cm Größe, einen lappigen, fleischroten, derben bis 
über die Haargrenze reichenden Hauttumor (Adenoma sebaceum vom 
Barlow-Kotheschen Typus) sowie einen symmetrischen pigmentierten 
Naevus beider Gesichtshälften. 

In der Diskussion zu dem Vortrage von Leschke in der Royal Society 
of Medicine am 28. April 1925 hat F. Parkes Weber über einen Fall von 
ausgedehnter Naevuspigmentation bei tuberöser Hirnsklerose berichtet. 

Der 40jährige Patient war übersät mit unzähligen kleinen Pigment- 
naevi (Lentigenes). Finger und Zehen waren merkwürdig fleischig verdickt 
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und zeigten vermehrte Extensibilität und ulnare Deviation, ferner be- 
stand fortschreitende rechtsseitige Hemiplegie mit ‚Steigerung der 
Sehnenreflexe, Babinski und N ystagmus. 

Eine ganze Familie, in der das Auftreten des Naevus multiplex 
Pringle durch 5 Generationen hindurch beobachtet werden konnte, 
und zwar teils isoliert, teils kombiniert mit tuberöser Hirnsklerose, 
hat soeben (1925) Herbert Fuchs mitgeteilt. Wir geben den interessanten 
Stammbaum wieder. 
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Zeichenerklärung: © gesund, ohne Angabe des Geschlechtes. © Adenoma seba- 
ceum — tuberöse Hirnsklerose. @ Adenoma sebaceum (Naevus multiplex Pringle). 


III. Keimplasmatische Anomalien als Ursache abnormer Pigmentation. 


Das Vorkommen der geschilderten Hautanomalien bei der Dystrophia 
pigmentosa, bei der Recklinghausenschen Neurofibromatose und der 
tuberösen Sklerose läßt sich entwicklungsgeschichtlich dadurch erklären, 
daß Hirnrinde und Haut aus demselben Keimblatt, nämlich aus dem 
Ektoderm, entstehen. Eine Anomalie in der embryonalen Anlage dieses 
Keimblattes kann demnach leicht kombiniert zu einer fehlerhaften 
Entwicklung beider Organe führen. Der Umstand, daß Naevi, Adenoma 
sebaceum und Fibrome sich mit Vorliebe im Gesicht, an Hals und Schulter, 
sowie in der Lendengegend lokalisieren, läßt sich nach Jadassohn 
durch die dort besonders komplizierten Entwicklungsbestimmungen, 
z.B. beim Gesichtsspaltenverschluß, bei dem Isolierung von Gewebs- 
keimen durch Verschiebung an der Oberfläche zustande kommen kann, 
erklären. Berg weist darauf hin, daß an den Hautpartien, an denen sich 
der Körper einerseits zum Hals, andererseits zu den Extremitäten 
verjüngt, die Entwieklungsvorgänge der Haut sich besonders schwierig 
gestalten und deshalb hier besonders leicht Störungen eintreten können. 

Die gemeinsame Wurzel der Pigmentanomalien, der endokrinen 
Dystrophie, der Recklinghausenschen Neurofibromatose,. des Adenoma 
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 sebaceum vom Pringleschen oder Barlow-Kotheschen Typus, der tube- 
. rösen Hirnsklerose und der übrigen Geschwulst oder Mißbildungen, 
' die in der mannigfachsten Weise miteinander kombiniert sein können, 
ist eine idiotypische Abartung der Keimanlage. Wenn auch die ursprüng- 
liche Forderung von Hebra und Kaposi, die den Begriff des Naevus 
. nur auf die angeborenen Bildungen beschränkten, nicht mehr aufrecht 
- erhalten werden kann, so besteht doch nach den Untersuchungen, na- 
mentlich von Hans Werner Siemens, Meirowsky und Lewens kein Zweifel 
darüber, daß diese Pigmentanomalien in der Keimanlage begründet sind. 
Die Kontroverse zwischen Lewens, der ebenso wie Meirowsky sogar die 
Existenz, Lokalisation, Größe und Form des einzelnen Naevus keim- 
plasmatisch in der Erbanlage begründet sehen will, und Siemens, der die 
asymmetrischen Bildungen auf paratypische Faktoren zurückführt, 
ist in diesem Zusammenhang von geringer Bedeutung für uns. Wichtig 
ist vielmehr, daß auch nach Siemens die Zahl der Lentigenes bei eineiigen 
Zwillingen in feststellbarem Ausmaß übereinstimmt, bei zweveiigen Zwil- 
 lingen in geringerem Maße, so daß hiernach zum mindesten ihre Zahl 
(wenn auch nicht Lokalisation, Größe und Form) durch die Erbanlage 
bestimmt ist. Für die symmetrischen Naevi ist wahrscheinlich die idio- 
_ typische Bedingtheit eine noch weitergehende und erstreckt sich mög- 
licherweise auch auf Lokalisation, Größe und Form, obwohl hierfür der 
. schlüssige Beweis an eineiigen Zwillingen noch aussteht. Dagegen 
. sind sicherlich die Epheliden bezüglich ihrer Intensität, Lokalisation, 
Größe, Form und ihres Pigmentgehaltes idiotypisch bedingt, wenn sie auch 
im Erbgange sich nicht einfach dominant verhalten, sondern kompli- 
 zierteren Bedingungen unterliegen. Selbst das C'hloasma fand Siemens 
in einem Falle erblich bedingt. 

Eine ähnliche Abartung der Keimanlage wie für das Entstehen der 
Pigmentanomalien müssen wir auch für die Recklinghausensche Krank- 
heit, sowie für ihre Kombination mit endokrinen Störungen annehmen. 
Wenn auch ein Dysfunktion des Blutdrüsensystems ebensowenig zu 
den obligaten Erscheinungen der Neurofibromatose gehört wie die 
Pigmentanomalien, so finden wir sie doch in nicht allzu seltenen Fällen 
mit ihr kombiniert, ebenso wie das auch bei der tuberösen Hirnsklerose 
der Fall ist. Beispielsweise sind bei der Recklinghausenschen Krankheit 
beschrieben worden: 

Erkrankungen und Geschwülste der Nebennieren (Chauffard, Roe- 
derer, Sandmann), Akromegalie (Escher, Ormonds, Barker, Castra, Pulay), 
sonstige Erkrankungen der Hypophyse (Barber, Shaw, Wolfsohn, Marcuse, 
Arning, Ehrmann, Bohn, Lier), Tumoren der Epyphyse (Kreibich, Makan), 
pluriglanduläre Anomalien (Krüger, Lewin, Roederer, Rosenthal). 

Da in dem von Ullmann mitgeteilten Fall im Laufe der ersten sechs 
Wochen der Schwangerschaft ein vergeblicher Abtreibungsversuch 
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unternommen wurde, so besteht in diesem Fall die Möglichkeit, daß 
die Anomalie durch eine mechanische Schädigung des Ektoderms be- 
dingt ist, um so mehr, als wir ja, worauf auch Herzog kürzlich auf- 
merksam gemacht hat, die Entstehung von Mißbildungen durch 
vergebliche Abtreibungsversuche mit Chemikalien als durchaus möglich 
betrachten müssen, nachdem Stockard durch Zusatz von Magnesium- 
Chlorid zum Meerwasser, sowie auch durch schwächere Dosen von 
Alkohol, Chloroform und Äther an Embryonen von Fundulus heteroclitus, 
und Hertwig durch Einwirkungen von 0,5—1 proz. Kochsalzlösungen 
bei Larven von Fröschen und AxolotIn Mißbildungen erzeugen konnten. 


IV. Nervensystem und Pigmentation. 


Der Einfluß des sympathischen Nervensystems auf die Pigmentation 
ist bekannt, wenn auch noch nicht genügend gewürdigt und in seinem 
Mechanismus noch aufklärungsbedürftig. Wir lassen es dahingestellt, 
ob eine direkte Wirkung auf die pigmentbildenden Zellen oder eine 
indirekte Beeinflussung durch Vermittlung von vasomotorischen und 
trophischen Störungen vorliegt. 

Bekannt sind die Pigmentationen infolge von Erkrankungen der 
Spinalganglien bei Herpes zoster, nach Syringomyelie, Hämatomyelie 
und Rückenmarksverletzungen. R. Goldmann hat Pigmentverschiebungen 
der Haut und Haare mit Alopecie nach Kopftraumen mitgeteilt. Andre 
T'homas hat 1921 7 Fälle von Rückenmarksverletzungen mit Pigmentation 
der anästhetischen Zonen beschrieben. Wir selbst beobachten zur Zeit 
einen hierher gehörigen Fall, bei dem eine symmetrische Pigmentation 
an beiden Händen und Unterarmen im Anschluß an eine Druckschädi- 
sung des Plexus brachialis in der Achselhöhle durch ein orthopädisches 
Korsett aufgetreten ist. 

Es handelt sich um eine 44jährige Patientin, die an Migräne leidet, an Grippe 
und „Gehirngrippe“ vor 5 Jahren erkrankt ist und außerdem an Übelkeit, Er- 
brechen, Apathie, Schlafsucht, Rückenschmerzen und Schwäche in den Gliedern 
leidet. Vor 4 Jahren erkrankte sie an einer Spondylitis des zwölften Brustwirbels, 
die nach Punktierung mit Gips- und später mit Lederkorsett behandelt wurde. 
Nachdem das Korsett eine Zeitlang getragen worden war, trat Kribbeln in den 
Füßen auf und Schmerzen in den Beinen. Ein neues Korsett brachte Linderung. 
Seitdem kann Patientin wieder gehen. Aber gleichzeitig traten auf dem Hand- 
rücken, den Vorderarmen, später am Hals, in den Achselhöhlen und Schenkel- 
beugen Flecken auf, die eigenartig rundlich begrenzt waren und sich immer stärker 
braun pigmentierten. In letzter Zeit traten neue solche Flecken am linken Knie 
und am linken Fußgelenk auf. — Im Innern der Flecken ist die Haut weiß, ebenso 
an den Rändern. Die Falten an der Vorderseite der Hand sind nicht auffallend 
betroffen, doch finden sich hier einzelne helle Streifen und Flecken. Die Haut ist 
sonst trocken, während die Patientin angibt, daß sie früher viel geschwitzt hat. 
Die Hände sind livide blaurot, und die Patientin gibt an, daß sie auch an Frost- 
beulen und Jucken leidet. Sonst besteht bei der Patientin ein geringer Exophthal- 
mus und Glanzauge. Im letzten -halben Jahr ist sie stark ergrauf. x 
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j Gräfe +, Möbius +, Aschner schwach, Patellarreflexe gesteigert. Vagotonische 
 Adrenalin-Blutdruckkurve, keine Sensibilitätsstörungen. Blutbild o. B., Urin o. B., 
| Herz o. B., Aorta schmal, Lunge o. B., spitzwinklige Kyphose am 12. Brustwirbel, 
| sonst kein pathologischer Befund (Abb. 11 und 12). 





Abb. 11. Neurogene Pigmentation an Hals und Achsel. 





Abb. 12. Neurogene Pigmentation an beiden Unterarmen. 


V. Pigmeniverschiebung bei innersekretorischen Störungen. 
Seitdem von Claude und Gougerot im Jahre 1908 der Symptomen- 
, komplex der pluriglandulären Insuffizienz geschildert wurde, dem ana- 
 tomisch und funktionell eine Erkrankung mehrerer Drüsen mit innerer 
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Sekretion zugrunde liegt, hat man mehr und mehr erkannt, daß es sich 
fast bei keiner Erkrankung der Drüsen mit innerer Sekretion um die 
Veränderungen nur einer Drüse handelt, sondern, daß meist der inner- 
sekretorische Apparat als Ganzes getroffen wird und daß man sich oft 
keine Rechenschaft darüber geben kann, welche Drüsen primär und 
welche sekundär erkrankt sind. 

Eine derartige Veränderung des endokrinen Systems finden wir 
in der Schwangerschaft. 

Es sei hier nur auf akromegale und thyreotoxische Symptome, Stö- 
rungen im Fettansatz, Verschiebung.der Stoffwechsellage (Rother und Bokel- 
mann), Änderungen im Gleichgewicht des vegetativen Nervensystems mit 
Übererregbarkeit des parasympathischen Anteils (Zouros) hingewiesen. 

Dasselbe gilt für das Klimakterium und — wenn auch in geringerem 
Maße — für die Menstruation. 

Wir möchten in diesem Zusammenhang auf das Auftreten verschieden- 
artiger Pigmentierungen, z. B. in Form von näviartigen Flecken (Chlo- 
asma uterinum), vorübergehender Pigmentierung der Linea alba in der 
Schwangerschaft und auf das häufige Auftreten von Pigmentierungen 
in der menstruellen und prämenstruellen Periode hinweisen. Nach den 
Ausführungen des I. Abschnittes liegt es nahe, diese Pigmentationen bei 
den genannten Verschiebungen im innersekretorischen System cum 
grano salis als eine transitorische Form oder „Forme fruste‘“ der Dys- 
trophia pigmentosa aufzufassen. 

Seitz fand in der Nebenniere gravider Frauen Anhäufung von Pigment- 
körpern, diesichchemisch so verhalten, wie das eisenfreieMelaninder Haut. 

Weiter gehören hierher Fälle von Basedowscher Krankheit, wo eben- 
falls neben dem in fast einem Drittel der Fälle zu beobachtenden Auf- 
treten allgemeiner starker abnormer Bräunung das Auftreten von 
eircumseripten Pigmentbildungen, allerdings meist vom Charakter der 
Epheliden, bekannt ist. Der Wechsel der Pigmentierung ist oft sehr 
charakteristisch. Th. Kocher bezieht das Auftreten von Pigment auf 
eine direkte Abhängigkeit von der Schilddrüsenerkrankung. Jedoch wird 
diese Pigmentierungnicht nur durch Schilddrüsenoperation gebessert, son- 
dern angeblich auch durch Nebennierenpräparate (allerdings erst nach 
Schilddrüsenoperation). Das Zustandekommen auf dem Wege der Neben- 
niere wird wegen der Häufigkeit der Nebennierenatrophie (Pettavel) bei 
Basedow in Betracht gezogen. Auch wurde das Auftreten von Pigment 
in der Haut schon vor dem Manifestwerden des Basedow beobachtet. 

Ferner gehört hierher der Diabete bronce. 

Interessant sind vor allem die Fälle, wie sie kürzlich D. van den Bergh 
beschrieben hat. Hier treten Pigmentflecken auf mit starker Vermehrung 
des melaninartigen Pigments in den Basalzellen und den Chromatophoren, 
kombiniert mit Hyperglykämie, Leukopenie und relativer Lymphocytose. 
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Von den van den Berghschen Fällen stammt der erste offenbar aus einer Familie, 
in der innersekretorische und keimplasmatische Störungen erblich auftraten. 2 Brüder 
haben Myxödem, 1 Bruder Hemihypertrophie. Der Patient selbst zeigte mit 
19 Jahren, nämlich 1916, eine starke Verfärbung des Zahnfleisches. 2 Jahre später 


konnte man deutlich am Zahnfleisch eine ausgedehnte dunkle Pigmentierung fest- 


‚ stellen, weitere 7 Jahre später, 1925, waren die Pigmentierungen geblieben. 


Blutzuckergehalt 1918 . . . . 170 mg, 
Wanne areanprmal 


Zwischen 1916 und 1918 mehrfache Anfälle pathologischer Schlafsucht, die von 
van den Bergh als mit der Hypophyse in Zusammenhang stehend aufgefaßt werden. 
1925 war der Patient gesund und auch nicht mehr so leicht ermüdbar wie früher. 
Im 2. Fall war die Haut besät mit Angiomen, in der Wangenschleimhaut ver- 
streute braune Stellen, Blutzuckergehalt erhöht. 
Auch im 3. Fall fanden sich ausgedehnte örtliche Pigmentationen der Haut, 
Anämie 44%, Hämoglobin nach Sahli, Hyperglykämie, Struma, Leber und Milz 


' vergrößert. Nach 2 Monaten war das Pigment vor allem auf dem Abdomen geringer 


geworden. 


4. Fall. Seit der vorhergegangenen Schwangerschaft Anämie, dunkelgelbbraunes 


' Aussehen, auf den Schleimhäuten anfangs keine Pigmentierung, später unbedeu- 


ne in. 5 Al ae 


tende Pigmentvermehrung auf der Schleimhautbrücke der Schneidezähne, vorüber- 
gehende Glykosurie. 
Im 5. Fall bestand chronische Bleivergiftung, Anämie, Hypertonie, Asthenie, 


‚ funktionelle Hypästhesie und Hypalgesie, Hodenatrophie, Hyperglykämie, schmutzig- 
' graue Hautfarbe mit Pigmentierungen auch am Zahnfleisch (kein Bleisaum). 


Der 6. Fall ist ein klassischer Diabete bronce. Wechselnde Pigmentierungen 


. von Haut und Schleimhaut, Hyperglykämie, selten Spontanglykosurie. Kombination 


von Nebennierenatrophie und Diabete bronce. Die Nebennierenatrophie ist nach 
Foa das Primäre. 

Auf die Pigmentationen bei der perniziösen Anämie kann hier nur 

kurz eingegangen werden. Wir glauben, daß auch sie auf einer Funktions- 
gegang 8 ) 
schwäche der Nebennieren beruhen. 

Stephan hat in der Sitzung vom 2. März 1925 im Ärztlichen Verein in 
Frankfurt a. M. der Unterfunktion der Nebennierenrinde eine ursächliche Rolle in 
der Pathogenese der perniziösen Anämie zugeschrieben, indem er hinwies auf das 
häufige Vorkommen leichterer Grade von Östeomalacie und von Tetaniesym- 
ptomen bei perniziöser Anämie. Er glaubt aus diesen und noch anderen Gründen auf 
ein Fehlen der normalen Hemmungen von seiten der Nebennierenrinde schließen 
zu können, um so mehr, als es ihm gelang, durch Transplantationen von !/, einer 
Nebenniere eine auffällige Besserung der perniziösen Anämie, wenn auch nur 
vorübergehend, zu erzielen. 


Die Pigmentationen bei der periniziösen Abämie können so aus- 
geprägt sein, daß sie an diejenigen der Addisonkranken erinnern. Es 
ist gewiß kein Zufall, daß Thomas Addison beide Krankheiten zur 
gleichen Zeit beschrieben hat. Die Sektion ergibt bei derart pigmen- 
tierten Anämikern nicht selten eine Atrophie der Nebennieren. 

Hermann Müller beschrieb als erster 1877 einen Fall von perniziöser 
Anämie, bei dem die Nebennieren in ihrer Größe und Dicke reduziert 
und auffallend blaß waren, und die rechte Nebenniere auf der Schnitt- 


i e . a . . 
fläche gegen den Hilus zu ein sehniges Aussehen zeigte. 


» 27% 


410 EB. Leschke und H. Ullmann: j 


Weitere Fälle wurden dann von Immermann beschrieben. ‚Von 
perniziöser Anämie mit ausgesprochener Broncehaut“ und ebenso von 
Laache. In beiden Fällen war jedoch kein Nebennierenbefund angegeben. 

Schucany fand 1916 bei einem Fall von perniziöser Anämie Rinde wie 
Mark der Nebenniere stark verschmälert und die Parenchymzellen 
durchweg atrophisch bei stärkerer Bindegewebsentwicklung. Dabei 
hebt er hervor, daß bei gleichartiger Pigmentierung der Haut in 2 Fällen 
von perniziöser Anämie und einem Fall von Hämochromatose die mikro- 
skopische Untersuchung zeigte, daß ganz verschiedene pathologische 
und anatomische Prozesse den Hautverfärbungen zugrunde liegen. 
Bei der perniziösen Anämie waren es im 1. Fall echtes Melanin wie bei 
Addisonscher Krankheit, im 2. Fall, eine Arsenmelanose, bei der Hämo- 
chromatose war es Hämosiderinablagerung. 

E.H. Reeds fand bei einem Fall von perniziöser Anämie mit starker 
Hautpigmentation Cysten in den Nebennieren. Auch Foa berichtet über 
einen von Masson beobachteten Fallmit Nebennierenatrophie. Schleimhaut- 
pigmentationen wurden von French, Moorhead und Aitken beschrieben. 


VI. Zusammenfassung. 


Abnorme Pigmentationen können auftreten in Form von diffuser 
Braunfärbung der Haut, multiplen lentiginösen oder auch größeren 
Naevi, Epheliden und Milchkaffeeflecken. 

Sie finden sich besonders häufig bei Patienten, welche die Merkmale 
einer endokrinen Dystrophie tragen, oder bei denen Störungen im vege- 
tativen Nervensystem vorliegen. 

Störungen der Nebennierentätigkeit bei Addisonscher Krankheit, 
pluriglandulärer Insuffizienz, Basedowscher Krankheit, in der Schwanger- 
schaft und Menstruation sowie bei perniziöser Anämie führen vornehm- 
lich zu diffuser Hautpigmentation, Schädigungen der sympathischen 
Nerven zu lokalisierten Pigmentverschiebungen. 

Bei der Recklinghausenschen Neurofibromatose und der tuberösen 
Hirnsklerose kommen auf Grund der gleichen ektodermalen Keimano- 
malie, aus der heraus diese Leiden entstehen, lokalisierte Pigmentationen- 
in Form von multiplen lentiginösen Naevi und Milchkaffeeflecken vor. 

Die gleichen Pigmentanomalien finden sich in manchen Fällen 
konstutitioneller endokriner Dystrophie, die gleichfalls auf einer keimplas- 
matischen Abartung beruhen, analog der Retinitis pigmentosa bei man- 
chen Fällen von Dystrophia adiposogenitalis (Biedlsches Syndrom). 

Die „Dystrophia pigmentosa‘“‘ stellt ein Syndrom dar, dessen wesent- 
liche Merkmale bestehen in abnormen Pigmentationen (Lentigines, Ephe- 
lieden, täches de caf6 au lait), endokriner Dystrophie, Störungen des Stoff- 
wechsels, des vegetativen Nervensystems und der seelischen Entwicklung. 
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Über die Beziehungen zwischen Kropf und Lungentuberkulose. 


Von 
Dr. Anton Hittmair. 


(Aus der medizinischen Universitätsklinik Innsbruck — Vorstand: Prof. Dr. med. 

et phil. Anton Steyrer — und der internen Abteilung des Allgemeinen öffentlichen 

Krankenhauses der barmherzigen Schwestern vom heiligen Kreuz in Wels — 
leitender Arzt: Primarius Dr. Anton Hittmair.) 


(Eingegangen am 13. August 1925.) 


Den hier mitgeteilten Untersuchungen liegt die Frage zugrunde, ob 
sich in den Alpenländern irgendwelche Beziehungen zwischen Struma 
und Lungentuberkulose nachweisen lassen. Die Antwort auf diese Frage 
wurde einerseits auf statistischem Wege durch Untersuchung von 500 
Personen gesucht, andererseits auf klinischem Wege durch Verfolgung 
des Verhaltens der Schilddrüse beim wechselnden Verlaufe tuberkulöser 
Infektionen. Dabei war es von vornherein klar, daß nicht nur die ver- 
schiedenen Formen der Lungentuberkulose, sondern auch die verschie- 
denen Formen der Struma auseinanderzuhalten waren. 

Daß Beziehungen zwischen den beiden Krankheiten bestehen können, 
ist bei der Bedeutung der Schilddrüse für die gesamten Stoffwechsel- 
vorgänge und der Bedeutung des Jodes in der Tuberkulosetherapie 
(Bier, Bessau) nicht unwahrscheinlich. Die Frage wurde bereits von 
einigen Autoren geprüft. Diese kamen dabei nicht zu einheitlichen Er- 
gebnissen. So stellte Kocher die interessante Tatsache fest, daß die 
Schilddrüsentuberkulose bei Untersuchungen an Leichen verhältnis- 
mäßig häufig (2%) ist, daß sie aber so gutartig zu verlaufen pflegt, daß 
sie nur in 1/,—!/,0/,,u der Fälle klinische Erscheinungen macht. 

Hedinger glaubt daher der Schilddrüse einerseits eine Disposition zur 
tuberkulösen Erkrankung, andererseits hinwieder eine besondere Neigung 
zur Heilung derselben zuschreiben zu müssen. Die Resistenzfähigkeit 
des Schilddrüsengewebes bzw. des Strumagewebes gegen Tuberkulose, 
sowie die Erfahrung, daß schilddrüsenlose Individuen, resp. Kretinen 
und Myxödematöse sehr häufig an Tuberkulose erkranken, ließ manche 
Autoren (Mackenzie, Scholz, Charrin) an einen direkten "Gegensatz 
zwischen Schilddrüsenfunktion und Tuberkuloseinfektion denken. Es 
könnte sich jedoch bei dem angesichts der Häufigkeit der Tuberkulose 
seltenen Zusammentreffen von klinisch ausgesprochener Tuberkulose 
und Kropf, wie Kocher annimmt, um eine größere Abwehrkraft solcher 
Individuen handeln. Offen bleibt dabei die Frage, wodurch diese größere 
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Reaktionsfähigkeit bedingt ist. Weitere Forscher stellen sich den Zu- 
sammenhang zwischen Kropf und Tuberkulose als eine primäre Ein- 
wirkung des tuberkulösen Giftes auf die Schilddrüse vor, wieder andere 


‚ glauben, daß mit Kropf behaftete, bzw. zu Kropfbildung neigende 


Menschen eine besondere Anlage gerade zu den gutartigen Tuberkulosen 
besitzen. .J. Bauer vereinigt diese beiden Ansichten darin, daß von 
Jugend auf kropfige Individuen zur gutartigen, nicht progredienten Tuber- 
kulose neigen, daß anderseits aber Schwertuberkulöse, besonders die 
Kachektischen, häufig thyreotoxische Symptome als Zeichen einer Schild- 
drüsenschädigung oder einer thyreoiden Abwehrmaßnahme aufweisen. 


BR 


Die vorliegenden Untersuchungen zur Frage, ob bzw. zwischen wel- 
chen Formen von Kropf und Tuberkulose der Lungen sich Beziehungen 
nachweisen lassen, wurden im Jahre 1921 in Tirol zusammen mit Dozent 
Dr. Otto v. Dehn begonnen, mehrmals auf längere Zeit unterbrochen 
und 1924 in Oberösterreich zum vorläufigen Abschluß gebracht. Das 
Krankenmaterial entstammt zur Hälfte dem Ambulatorium und den 
Abteilungen der medizinischen Universitätsklinik Innsbruck, zur andern 
Hälfte den inneren. Abteilungen des allgemeinen öffentlichen Kranken- 
hausesin Wels, meiner Privatpraxis in Wels und der oberösterr. Landes- 
tuberkulosenheilstätte Buchberg. (Dem Leiter dieser Anstalt, Herrn 
Primarius Dr. Tinzl und seinem Sekundarius Herrn Dr. Kerber spreche 
ich an dieser Stelle meinen besten Dank für ihre tatkräftige Unter- 
stützung meiner Untersuchungen in Buchberg aus.) 

Es setzt sich das untersuchte Krankenmaterial also vorwiegend und 
zu gleichen Teilen aus Tirolern und Oberösterreichern, sowie auch aus 
Leuten der verschiedensten sozialen Schichten zusammen. Untersucht 
wurden in bestimmten Zeitabschnitten alle Patienten, aus welchem 
Grunde immer sie die obgenannten Anstalten aufgesucht hatten, ebenso 
auch Gesunde (Ärzte, Mediziner, Pflegepersonal usw.). Die Statistik 
setzt sich weiter zur Hälfte aus Stichproben aus den Jahren 1921— 1922, 
zur anderen Hälfte aus Untersuchungen vom Jahre 1924 zusammen. Unter- 
schiede zwischen den Ergebnisse aus den einzelnen Jahren sind, soweit 
das beurteilt werden kann, nicht vorhanden. 

Die Zahl der untersuchten Männer (287) überwiegt die der Frauen 
(213) nur wenig. Meine Aufzeichnungen beginnen mit dem Ende des 


- Sehulpflichtalters, also dort, wo ein Großteil der Kropfstatistiken endet. 


Dem Alter nach verteilen sich die untersuchten Personen wie folgt: 


Mearnelahre alten ln, 2 
Aue. ee Ga RE e 50 
a Bi aa u ER 170 


DEAN ie BEN ERUIRT EN 118 
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51-60 75.175, Be ee 42 
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Die Untersuchung auf Tuberkulose wurde mit möglichster Genauig- 
keit ausgeführt, wo es angezeigt erschien, durch Röntgenbefunde und 
diagnostische Reaktionen ergänzt. Die Untersuchungen der Schild- 
drüse erstreckten sich auf Messungen des Halses (Umfang und Durch- 
messer) mit Bandmaß und Tasterzirkel. Die Schilddrüsenfunktion 
wurde nur klinisch nach den subjektiven und objektiven Zeichen der 
vermehrten oder verminderten Tätigkeit berücksichtigt. 

Für die Statistik wurde eine möglichst einfache, nur dem vor- 
liegenden Zweck entsprechende Einteilung getroffen. Als Struma- 
parenchymatosa sind die vorwiegend kragenförmigen, diffusen, weichen, 
als derbe Struma diffuse, nicht knotige, oft fast knorpelharte (aber nicht 
maligne) Vergrößerungen bezeichnet. War die Schilddrüse deut- 
lich tastbar, ließ sich aber weder im Anblick, noch in den Maßen eine 
Vergrößerung nachweisen, so wurde sie als an der Grenze der Norm 
angesprochen. Die Reihe: vorwiegend knotige und cystische Struma be- 
darf keiner Erläuterung, ebensowenig wie Basedow und Basedowoid 
und Aypothyreose. Die Mischformen wurden nach ihrem vorherrschenden 
Charakter eingetragen. 

Für die Einordnung der etwa feststellbaren tuberkulösen Lungen- 
erkrankung diente das Schema der folgenden Übersichten. Es kam 
hauptsächlich darauf an, gutartige und relativ gutartige von den pro- 
gnostisch üblen, den rasch verlaufenden Fällen zu trennen. Die dies- 
bezüglich noch nicht zu beurteilenden Spitzenaffektionen (ein großer 
Teil der Kranken kam nur zur einmaligen Untersuchung oder zu kurz- 
dauernder Beobachtung) wurden den Phthisen vorangestellt. Diese sind 
je nach dem Vorwiegen ihres Charakters eingeördnet; Fälle, die keinen 
dominierenden Charakter hatten, sind in den entsprechenden Zwischen- 
rubriken aufgezählt. Bei verschiedener Beteiligung der beiden Lungen 
war der schwerere Prozeß für die Einteilung maßgebend. Die starke 
Linie zwischen Reihe 6 und 7 trennt die wenigstens relativ gutartigen 
Fälle von Lungentuberkulose von denraschverlaufenden, bösartigen. Im 
Zweifelsfalle wurde außer den klinischen Befunden auch Anamnese, 
morphologisches Blutbild und Senkungsreaktion zur prognostischen 
Beurteilung mit herangezogen. 


73 


Die folgenden Übersichten geben die bei den bisher untersuchten 
500 Patienten erhobenen Befunde bezüglich Kropf und Lungentuber- 
kulose in verschiedener Anordnung wieder. 
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Übersicht I. Absolute Zahlen. 
I. keine|1l. Grze. III. Str.|IV.nod.-|V. derbe | VI.Basd.| VII. Hy- 
Struma. |d.Norm. |parench.|cyst.Str.| Str. |Bas.-oid.| pothyr. | Fälle 
Fälle Fälle Fälle Fälle Fälle Fälle Fälle 
1. keine nachweis- | | 
Dareislbes 2, © 1:7 74 13 82 28 5 4 1 — 202 
2. abgeheilte oder 
latente Tbe. . . 25 10 50 11 3 1 — 100 
3. Spitzeutbe.. .....| 25 5 13 3 2 2; — 50 
4. fibröse Tbe. ... . 4 6 27 3 = 40 
5. fibrös- produkt. 
en Re: 3 2 13 1 3 =422 
6. produkt. Tbe. . . 6 2 12 6 =2h 
7. produkt.-exsudat. | 13 | 4 4 1 | = 26 
8. exsudat. Tbe. .. 12 1 2 3 =u18 
9, exsud.-cav. The. | 13 1 1 1 | = 16 
Zusammen Fälle 





Übersicht II. 


Relative Zahlen. 




































I. keine Il. Grze.|III. Str.|IV.nod.-|V. derbe|VI.Basd.|VII. Hy- 
Struma.  d.Norm.|parench. |cyst.Str.. Str. |Bas.-oid. pothyr. % 
% RER RE % 
| 
1. keine Tbe.....|| 14,8 2,6 16,4 4,6 I. 0,8 0.2.0 >40,4 

2. geh.-latente Te. 5 2 10 2.2 0,6 (12 za 
3. Spitzentbe.. .. . 5 1 2.6 0,6 0,4 0,4 =10 
4. fibröse The... .| 08 | 12 5,4 0,6 =8 
5. fibrös-prod. The. 0,6 0,4 2,6 0,2 0,6 = 44 
6. produkt. Tbe. . . 1,2 2 5,2 
7. produkt.-exsudat. 
8. exsudat. The. . . 


9. exsud.-cav. The. 








(0) 
Zusammen % 





\ 39,6 








10,8 | 42 | 








Übersicht III. Tuberkulosehäufigkeit bei Struma. 















Unter den Fällen mit: 






































a: | I. kein 1% Grenze IH. Struma| IV. Nod.- | V. derbe | VI. Basd. 
; Struma der Norm. | parench. cyst. Str. | Struma. | Bas.-oid. 
nd EN ER u De 
1. keine Tbe.... 42,3 80,3 41,4 42,6 23,8 50,0 
2. geh.-latende T!be. 14,3 23,3 25,2 20,2 14,5 12,5 
3. Spitzentbe.. . . . 14,3 EL, 6,6 5,5 9,5 25,0 
4. fibröse Tbe. ... .| 2,3 13,9 13,6 DD 
5. fibrös-prod. The. 1,8 4,7 6,6 1, 14,3 
6. produkt. The. . . 3.4 4,7 6,0 ı108 
7. produkt.-exsudat. 7.4 6,9 | 0,6 7,4 19,0 12,5 
8. exsudat. The. . . Re 23 3,8 14,3 
9. exsud.-cavern. . . 7,4 | 2,3 | 18 4,8 
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Übersicht IV. Strumahäufigkeit bei Tuberkulose. 


I 





Unter den Fällen mit:. 






1. kein | 2. geh. B. Spitz.-| 4. fibr. | 5. fibr. |6. prod.|7. prod.| 8. exs. | 9. exs 
Tbe. Tbe. ANDeF Tbe. iprd.Tbe.. .Tbc. Tbe. |cav.Tbe 
1% “IH 1% %“ | % 

















| ARE | | 
I. keine Str. .| 36,6 | 25 | 50 |ıo | 13,6 | 231 | 50 | 66,7 | 81,2 


II. Grenze der 











Norm... 65 |-10o | 10°] 15 |- 91) ze Pose 
IIL. Struma par- 
ench. ..| 406 | 60 | 26 | 675 | 59.1: a61. [880 


IV. nod.-cyst. 
Struma.. .|| 11,3 11 6 1) 4.6 | 23,171 255283 6,3 


V. derbe Str. .|| 2,5 3 4 13,6 15,31 16,7. 6,2 
VI. Basd., Bas. 
TR N on kin am 2a 3,9 








VI. Hypothyr. .| 06 | | | 


Um die Übersichten I und II anschaulicher zu gestalten, sind in 
Tab. III die Hundertsätze der Erkrankungen an Tuberkulose, bzw, 
ihren Formen bei den einzelnen Strumaarten angeführt, in Tab. IV 
umgekehrt die Häufigkeit der Strumaarten bei den verschiedenen 
Tuberkuloseformen. Auf allgemeine Schlüsse, wie sie sich aus der Sta- 
tistik ergeben, sei hier nicht are Erwähnen möchte ich nur, 
daß sich die hohe Zahl der Strumen (64%, bzw. 56,4%) damit erklären 
läßt, daß die 100 vorwiegend an gutartiger Tuberkulose leidenden Pa- 
tienten der Lungenheilstätte die an Kranken erhobene Statistik im er- 
wähnten Sinne verschoben haben. 

Aus Übersicht III geht hervor, daß Kranke mit parenchymatöser 
Struma so gut wie nie eine schwere, bösartige Tuberkulose hatten, daß 
eine solche aber häufig gepaart ist mit derber Struma (Reihe III, bz. V). 
Unter den Lungenkranken ohne Kropf überwiegen die bösartigen Fälle 
die gutartigen um mehr als das Doppelte (Reihe ]). 

Übersicht IV zeigt, daß die klinisch geheilten oder latenten Tuber- 
kulosen (Reihe II) zur Hälfte Patienten mit Struma parenchymatosa 
waren. Bei den gutartigen Tuberkulosen (links vom starken Strich) finden 
sich hohe Hundertsätze von Struma, bei den bösartigen niedrige. Bei 
graphischer Darstellung ergeben sich charakteristische Kurven. Links 
vom starken Strich (Reihe 1, 2, 4—6 — keine oder gutartige Tuberkulose) 
liegt der Höhepunkt in Reihe 3: Struma parenchymatosa, eine 2. kleinere 
Erhebung naturgemäß in Reihe 1: keine Struma. Rechts vom starken, 
Strich (Reihe 7—9 — bösartige Tuberkulose) verschiebt sich der Scheitel- 
punkt nach Reihe 1: keine Struma, die 2. Erhöhung nach Reihe 4 
und 5: derbe und ceystische Struma. Reihe 3: Spitzentuberkulosen 
bildet eine Übergangskurve zwischen den eben beschriebenen, da sie 


Über die Beziehungen zwischen Kropf und Lungentuberkulose. 417 


die beginnenden (gutartigen und EN tuberkulösen Infektionen 
noch vereint enthält. 

Man kann aus den Zahlenübersichten herauslesen, daß zwischen 
parenchymatöser Struma und bösartiger Lungentuberkulose tatsächlich 
ein Gegensatz in irgend einer Form besteht, daß diese Form der Schild- 
drüsenvergrößerung eine größere Heilungstendenz oder Resistenz gegen 
Tuberkulose, sei es direkt oder indirekt, zur Folge hat. 


III. 


Diese Annahme findet eine Stütze in klinischen Beobachtungen, 
von denen hier einige angeführt seien. 

Eine jahrelang bestehende parenchymatöse Struma kann sich bei 
Lungentuberkulösen mit der Verschlimmerung des erst gutartigen 
Prozesses in eine derbe oder ceystische Struma umwandeln. Eine dies- 
bezüglich lehrreiche Krankengeschichte sei hier wiedergegeben. 


J. M., 29 Jahre, geb. in Wien. Mutter hatte kalte Abscesse. 8 Geschwister, 
mehrere in den ersten Lebensjahren gestorben; die meisten „lungenschwach“, 
alle skrofulös oder mit ‚‚Beinfraß‘‘ behaftet. diter den Geschwistern, wie in der 
weiteren Verwandtschaft mehrere Fälle von Lungentuberkulose. Die Wohnung, 
in der Pat. aufwuchs, war feucht, die Ernährung unzweckmäßig und unzureichend; 
6—8 Personen hausten in einem kleinen Kabinett. Der Kranke mußte schon als 
Kind oft die staubigen Stiegen und Gänge des Großstadthauses trocken kehren. 
Einen dickeren Hals hatte er bereits mit 10 Jahren. Im 13. Lebensjahr wurde bei 
ihm „‚Blutarmut“ festgestellt. Im Jahre 1916 pflegte er einen Lungentuberkulösen 
bis zu dessen Tod, wobei er von dem Schwerkranken oft angehustet wurde. Im 
Krieg viel Entbehrungen, besonders Hunger, gelitten. 1918 an „Grippe“ erkrankt, 
von der er sich nicht mehr erholte. Temperatursteigerungen bis 40, Husten mit 
Auswurf, in dem reichlich säurefeste Stäbchen festgestellt wurden. 1919 Versuch 
einer spezifischen Behandlung, die ebenso wie Quarzbestrahlung zu Temperatur- 
steigerungen bis 39° führte. Im Juli 1919 Rippenfellentzündung. Pat. war damals 
so schwer krank, daß er vom Arzt aufgegeben wurde; er hat sich aber wieder erholt 
und unter spezifischer Behandlung nach Ponndorf bei Temperaturen bis 37° an 
Körpergewicht zugenommen. Im Januar 1920 traten kalte Abscesse unterm linken 
Schulterblatt und am Rippenbogen, sowie Drüsenschwellungen in der rechten 
Schlüsselbeingrube auf. Eröffnung der Senkungsabscesse; Spontanaufbruch der 
Drüsen. Nach einem Jahre waren alle Wunden geschlossen. Im Juni 1920 wog der 
Kranke 49 kg gegenüber 72 kg im Jahre 1919. Im Juni 1920 Bauchfellentzündung 
angeblich tuberkulöser Natur mit Kotbrechen durch ca. 1 Woche. Pat. wurde 
vom behandelnden Arzt aufgegeben. Nach 6 Wochen allmähliche Besserung. Im 
Herbst 1920 Tuberkulinkur (subeutane Injektionen), während welcher der Kranke 
um 16 kg zunahm. Im Januar 1921 neuerliche Verschlechterung. Auftreten eines 
kalten Abscesses, der, wie die früheren, nach längerer Zeit völlig ausheilte. 1922 
Heilstättenaufenthalt im ‚Schwerkrankenzimmer“, Erfolglose Tebecinkur. In 
der Folgezeit wechseln bessere und schlechtere Zeiten ab. Im Juni 1923 wurde 
Eiweiß im Harn festgestellt. Temperaturen wechselnd, meist gegen 38°. Im 
Mai 1924 vorwiegend produktive, zum Teil schon exsudative Tuberkulose. Struma 
noch als parenchymatös anzusprechen. Körperwärme um 37°. Eiweiß zwischen 
4 und 10°/,,. August 1925. Körperwärme um 37°. Körpergewicht 62 kg. Eiweiß 
zwischen 4 und 30°/,,. Senkungsreaktion nach Linzenmeier 8 Minuten! Kavernöse 
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Phthise beiderseits. Reichlicher Auswurf mit massenhaft säurefesten Stäbchen. 
Struma kleiner und vor allem derber geworden. Oktober 1925 Patient ist außer 
Bett. Status ohne wesentl. Veränderung. 


Die tuberkulöse Lungenerkrankung dieses Patienten besteht demnach 
nachweisbar seit mindestens 8 Jahren. Sie hat mehrfach zu schweren, 
lebensbedrohlichen Komplikationen geführt, die der von Natur aus 
schwächliche Mann jedesmal in verhältnismäßig kurzer Zeit über- 
stand. Man muß bei der hereditären Belastung, bei den ungünstigen 
Lebensbedingungen, unter denen der Kranke von Anbeginn an stand, 
weiter bei der monatelangen, sorglosen Pflege eines Schwertuberkulösen 
eine besondere schützende Kraft annehmen, die dem Patienten bei der 
Bekämpfung seiner Tuberkulose zur Verfügung stand. Eine ebensolche 
Umwandlung einer parenchymatösen in eine derbe Struma konnte 
ich noch bei mehreren, auch bei jugendlichen Kranken nachweisen; sie 
stellte sich mit oder bald nach der Ausbreitung und dem Exsudativ- 
werden der Lungentuberkulose ein. 

Von einigen Männern erhielt ich wertvolle anamnestische Angaben 
über die im Verlaufe ihrer Erkrankung an Lungentuberkulose wahr- 
genommenen Veränderungen ihres Kropfes. Um eine Beeinflussung der 
Kranken zu vermeiden, wurde ihnen keine Aufklärung über den Zweck 
der Untersuchung gegeben und zunächst nur nach auffallenden Ver- 
änderungen der Halsweite und dem Zeitpunkte des Eintretens derselben 
geforscht. Die weiteren Zusammenhänge waren dann zumeist der Kranken- 
seschichte zu entnehmen. Es wurden nur jene Fälle in diese Untersuchung 
einbezogen, in denen die Änderung des Halsumfanges außer Zweifel stand, 
d.h. wenn die Kranken erklärten, daß sie ihre Hemden und Halskrägen 
nicht mehr tragen konnten. Die Größenschwankungen durften weiter auch 
nicht mit der Gewichtszu- oder -abnahme erklärbar sein. 

Unter diesen strengen Voraussetzungen konnte festgestellt werden, 
daß die von den Patienten angegebene Größenzunahme ihres Kropfes 
zeitlich mit einer Besserung, die Größenabnahme mit einer Ver- 
schlechterung ihres Lungenleidens zusammenfiel. 

Nach Strumektomie verschlechterten sich bestehende leichte Lungen- 
tuberkulosen wesentlich, in einem Falle trat eine solche frisch in Er- 
scheinung. 

Analoge Zusammenhänge ließen sich bei solehen Patienten erheben, 
die sich ihren Kropf durch irgend ein Mittel vertrieben hatten. 

Mit Wiederkehren der Struma (in einem Falle nach Strumektomie) 
besserte sich das Lungenleiden auffällig. 

Eine Reihe von Kranken gab an, daß bei Heilstättenbehandlung 
ihr Halsumfang wesentlich zugenommen habe. 

Ich erwähne diese Befunde nur registrierend, weil ich mir darüber 
klar bin, daß hier auch andere Faktoren als die vermuteten mit eine 
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Rolle spielen können. Doch scheint mir die Wahrscheinlichkeit eines 
ursächlichen Zusammenhanges aus der Literatur und den obigen Unter- 
suchungen hervorzugehen. Ausgedehntere statistische, klinische und 
pathologisch-anatomische Erhebungen können erst die Frage nach der 
Ursache der auffälligen Erscheinung lösen. Zweck dieser Veröffent- 
lichung ist nur, neuerlich die Aufmerksamkeit auf die gegensätzlichen 
Beziehungen zwischen den beiden in den Alpenländern weit verbreiteten 
Volkskrankheiten zu lenken. 


Zusammenfassung: 


l. Die Statistik an 500 Personen in Tirol und Oberösterreich ergibt, 
daß Struma parenchymatosa und exsudative Lungentuberkulose so gut 
wie nie zusammen vorkommen, wohl aber diese mit derber oder cystischer 
Struma relativ häufig gepaart ist. 

2. Die klinische Untersuchung der Schilddrüse im Verlauf der 
Lungentuberkulose ergibt, daß eine Struma parenchymatosa einen ge- 
wissen Schutz gegen eine schwere tuberkulöse Erkrankung gewähren, 
bzw. sich bei Ausbreitung und Wendung zum Schlimmen verkleinern 
und verhärten. kann. 


Literatur. 
Siehe bei A. Kocher in Kraus-Brugsch: Spezielle Pathologie und "Therapie 


nnerer Krankheiten. Bd. I und .J. Bauer, Die konstitutionelle Disposition zu 
inneren Krankheiten. — Bessau, Klin. Wochenschr. 1925, H. 9. 


Der Adrenalinversuch als diagnostisches Hilfsmittel. 


Von j 


Dr. Anton Hittmair. 


(Aus der medizinischen Universitätsklinik Innsbruck. — Vorstand: Prof. Dr. med. 

et phil. Anton Steyrer — und dem Allgemeinen öffentlichen Krankenhaus der 

barmherzigen Schwestern vom heiligen Kreuz in Wels. — Leitender Arzt: Primarius 
Dr. Anton Hittmair.) 


(Eingegangen am 13. August 1925.) 


Als man den Einfluß des Adrenalins auf das periphere Blutbild und 
seine Wirkung auf die Milz genauer studierte, hoffte man mit dem sog. 
Adrenalinversuch, der subeutanen Injektion von lcem der gebräuch- 
lichen 1°/,, Adrenalinlösung, Milzdiagnostik in zweierlei Hinsicht treiben 
zu können, und zwar 1. durch die Wertung der Veränderungen des peri- 
pheren Blutbildes und ihrer Phasen, 2. durch die Verkleinerung des 
Organes. Der Wert beider Methoden als Milzdiagnosticum schien mir 
zweifelhaft. Was die erste betrifft, so habe ich in einer früheren Ver- 
öffentlichung: Über das Adrenalinblutbild bei Erkrankungen der 
hämopoetischen Organe (Zeitschr. f. klin. Medizin Bd. 95, S. 368 1922) 
darauf hingewiesen, daß die Veränderungen des peripheren Blutbildes 
kein Ausdruck der Milzfunktion sind, und daß damit nur gelegentlich 
eine evtl. drohende oder bestehende Linksverschiebung einer Teilkom- 
ponente des Blutbildes erkenntlich oder deutlicher gemacht werden 
kann. Ich habe in weiteren Versuchen die Befunde anderer Autoren 
bestätigen können, daß der Ausfall des Adrenalinversuches nur teil- 
weise von der Milz abhängig ist. Als Beispiel und zum Vergleich zu den 
später angeführten Befunden mögen hier die Übersichten dreier Fälle 
von Milzexstirpationen folgen. (Übersicht 1-4.) 

Diese Übersichten sind insofern interessant, als sie zeigen, wie 
verschieden die einzelnen Individuen auf die subeutane Adrenalin- 
einverleibung ansprechen. In einem Fall sehen wir 8 Monate nach der 
Milzexstirpation einen normalen Reaktionsablauf, im andern 2 Jahre 
nachher eine schwache Reaktion. Möglicherweise war sie es in diesem 
Falle bereits vor der Milzexstirpation. In Übersicht 3 und 4, Adrenalin- 
versuche bei ein und derselben Kranken mit beträchtlichem Milztumor 
vor und 2 Monate nach der Splenektomie, ist die Abnahme der relativen 
Zahl der Lymphocyten bei noch vorhandenem Milztumor und ihre pro- 
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. zentuelle Zunahme nach der Splenektomie beachtenswert, da die ab- 
 soluten Zahlen das gegenteilige Verhalten zeigen. Veränderungen der re- 
‚ lativen Zahlen im Adrenalinversuch sind demnach für seinen Ausfall 
“nicht maßgeblich, worauf ich bereits früher schon im Gegensatz zu Frey 
“ und Hagemann hinwies. Auffallend sind weiterhin die relativ geringen 


Zahlenverschiebungen der weißen Blutkörperchengesamtzahl und der 
Lymphoeyten in Versuch 3, ein Befund, der bei der Größe des Milztumors 
überrascht. Die Lymphocytenzunahme ist vor und nach der Milzexstir- 
pation keine wesentlich verschiedene, es ist also in diesem Falle nicht 
die Steigerung der Lymphocytenzahl der für die Gesamtleukocyten- 
vermehrung maßgebende Faktor. 

Es hängt demnach der Ausfall der Adrenalinreaktion, was das peri- 


- phere Blutbild anlangt, keineswegs nur von der Milzzusammenziehung ab. 


Immerhin wird der Adrenalinversuch in der 2. Richtung noch zu 


' diagnostischen Zwecken angewandt, nämlich das Kleinerwerden eines 


_ der Milz angehörte. 


Tumors auf subceutane Injektion von Adrenalin wird als Beweis dafür 
herangezogen, daß die fragliche Geschwulst ein Milztumor ist. So 
schreibt K. Mienzil in einer aus einer großen Klinik stammenden 
Arbeit: (Kasuist. Beitrag zur Kenntnis der Milzerkrankungen. Med. 
Klinik 1924 Nr. 17). ‚‚Beachtenswert ist der positive Ausfall des Freyschen 
Adrenalinversuches, durch den sichergestellt wurde, daß der Tumor 
“ Es handelte sich um ein primäres Lymphosarkom 
der Milz. Die Veränderung des peripheren Blutbildes nach Adrenalin 
war normal, die Zusammenziehung des Tumors ‚wesentlich“. Auf 


diese letztere ist demnach ‚‚der positive Ausfall“ des Adrenalinversuches 


ü 


zu beziehen. Dies veranlaßte mich, meine noch als Assistent der mediz. 
Univ.-Klinik Innsbruck begonnenen diesbezüglichen Versuche an wei- 
teren, geeigneten Fällen fortzusetzen und nunmehr zu veröffentlichen. 
Sie haben das erwartete und aus dem Wesen der Adrenalinwirkung leicht 
verständliche Resultat ergeben, daß sich blutreiche Tumoren, auch wenn 
sie nicht der Milz angehören, in gleicher Weise wie diese nach subeutaner 
Einverleibung von l ccm Suprarenin Höchst zusammenziehen und daß 
sich weder nach dem Grade und der Richtung der Verkleinerung des 
Tumors, noch aus dem Ablauf der Veränderungen des peripheren Blut- 
bildes (die Milz kann ja bei Tumoren im linken Oberbauch am Krank- 
heitsprozeß völlig unbeteiligt bleiben) diagnostische Schlüsse ziehen lassen. 

Weitere 4 aus meinen Versuchsreihen herausgegriffene Fälle mögen 
das nachweisen. (Übersicht 5—8.) 

In Fall 5 finden wir eine sehr starke Adrenalinreaktion, die möglicher- 
weise mit der Größe des Tumors in Zusammenhang gebracht werden kann. 
Jedenfalls steht die Reaktionsstärkeim größten Mißverhältnis zur kleinen, 
in den Zwerchfellwinkel verdrängten Milz. Hervorgehoben sei noch die 
Vermehrung der Lymphocytenzahlauf das Zehnfache des Ausgangswertes. 
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Bei den Hypernephromfällen (Übersicht 6—8) war eine deutliche 
Verkleinerung der Tumoren nachweisbar, die Blutbildveränderungen i in 
zweien der Fälle normal, so daß’ der Adrenalinversuch im Zweifelsfalle 
als diagnostisches Hilfsmittel verwertet, zu einer Fehldiagnose Anlaß 
gegeben hätte. 

Da sich im Adrenalinversuch bei gefäßreichen Tumoren nicht nur 
dieser, sondern auch die am Krankheitsprozeß vielleicht ganz unbe- 
teiligte Milz zusammenzieht, könnte man eine besonders starke Reaktion 
im Blutbild erwarten. Da aber, wie ich in meiner ersten Veröffent- 
lichung über Adrenalinversuche berichtete, die Spielbreite der Norm 
eine sehr große ist, die verschiedenen Individuen auf das Hormon der 
Nebenniere verschieden stark ansprechen, läßt sich diese Vermutung 
von vornherein als unwahrscheinlich bezeichnen. Die Übersichten 6—8 
belegen das mit objektiven Zahlen. Fall 6 und 7 hatten einen ungefähr 
gleich großen Tumor, der sich auf die Adrenalininjektion ebenfalls in 
ungefähr gleichem Ausmaße verkleinerte. Die Milz war in beiden Fällen 
am Krankheitsprozeß unbeteiligt. Trotzdem ist der Ausfall der Reaktion 
im peripheren Blutbilde deutlich verschieden, im Fall 6 normal, im Falle 7 
schwach. Es läßt sich demnach auch aus dem Grade der Blutbildreaktion 
auf eine subcutane Adrenalininjektion kein diagnostischer Anhaltspunkt 
gewinnen. Besonders anschaulich wird dies gemacht, wenn man die 
Übersicht 1, den normalen Adrenalinversuchsausfall bei einer milz- 
losen Kranken, den Übersichten der Hypernephrompatienten gegen- 
überstellt. 

Zum Schlusse möge der Adrenalinversuch bei einer Kranken Platz 
finden, bei welchem vor allem die Art der Verkleinerung des Tumors 
unberechtigterweise an der Diagnose Milztumor hätte zweifeln lassen 
können (Übersicht 9). 

In diesem Falle war der Adrenalinversuch, was das Blutbild anlangt, 
negativ, die Zusammenziehung des Tumors relativ gering und ungleich- 
mäßig. Man hätte demnach an der Sera der Diagnose Milztumor 
zweifeln müssen. 

Die Gegenüberstellung dieses und des Falles 5 beweist am deutlich- 
sten, daß der Ausfall des Adrenalinversuches nicht nur keine diagnostische 
Bedeutung besitzt, sondern sogar zu Fehldiagnosen Anlaß geben kann. 
Im 1. Fall wäre man nach den starken Veränderungen des Blutbildes und 
der starken Verkleinerung des Tumors geneigt, fälschlicherweise einen 
Milztumor anzunehmen (was auch tatsächlich geschah). Im letzteren 
Falle ließe die geringe Vermehrung der Gesamtleukocytenzahl, die Ver- 
minderung der Lymphocyten, sowie die relativ geringe und ungleich- 
mäßige Zusammenziehung des Tumors einen Milztumor ausschließen 
oder doch einen das Milzgewebe verödenden Prozeß (Fibroadenie) 
annehmen. Keines davon war der Fall. 
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Es läßt sich zusammenfassend sagen: 


1. Die subeutane Einverleibung von lccm Suprarenin (Höchst) 
ruft eine Veränderung des peripheren Blutbildes hervor, die als milz- 
diagnostisches Hilfsmittel deshalb nicht verwendbar ist, weil sie der Natur 
des wirksamen Stoffes nach nicht von der Milz allein abhängig ist und 
bei allen gefäßreichen Tumoren in gleicher Weise wie bei Milztumoren 
auftritt. 

2. Der Adrenalinversuch ist auch deshalb als Milzdiagnosticum wert- 
los, weil sich dabei nicht nur dieses Organ, sondern wohl alle gefäßreichen 
Geschwülste in gleicher Weise verkleinern können. 

3. Der Adrenalinversuch kann, sowohl was das Blutbild, als auch | 
was die Zusammenziehung des fraglichen Tumors anlangt, sogar zu 
Fehldiagnosen Anlaß geben. 





(Aus der I. med. Universitätsklinik Berlin — Direktor: Geh.-Rat W. His.). 


Studien über Arbeitshypertrophie des Muskels. 


Von 


Helmut Petow und Werner Siebert, 
Assistenten der Klinik. 


(Eingegangen am 28. August 1925.) 


Rouxs Arbeiten über funktionelle Anpassung, seine eingehenden 
und umfassenden Darlegungen über die Massenzunahme eines Organs 
infolge Mehrarbeit, insbesondere des Muskels, gewinnen heute wieder 
mehr und mehr an aktuellem Interesse durch die wissenschaftliche 
Beschäftigung mit den Einflüssen sportlicher Betätigung auf den 
menschlichen Organismus. Jedoch nicht nur für die Physiologie der 
Leibesübungen, sondern auch für die pathologische Physiologie und 
für die Klinik sind die Gedankengänge Rouxs von nicht zu unter 
schätzender Bedeutung. 

In kurzer und prägnanter Form sind seine Ergebnisse von seinem 
Schüler Lange in einem Büchlein „Über funktionelle Anpassung usw.“ 
dargestellt worden, das Roux selbst nach dem Tode des Verfassers ver- 
öffentlicht hat. Roux und Lange lehnen sich vielfach an die Gesetze 
der Tätigkeitsanpassung von A. Fick an und stützen sich, ebenso wie 
dieser Autor, im wesentlichen auf Naturbeobachtungen und Dedukti- 
onen, während die experimentelle Seite in dieser Frage noch nicht ab- 
geschlossen erscheint. Von einschlägigen experimentellen Untersuchungen 
nennen wir hier, ohne Anspruch auf Vollständigkeit zu erheben, Mor- 
purgo, Külbs, Grober, O. Bruns, R. Fick, Secher. 

In der Hauptsache erstrecken sich diese Forschungen auf den Ein- 
fluß, den körperliche Arbeit überhaupt auf die Organgröße ausübt, 
ohne daß eine scharfe Trennung der Arbeitsbedingungen gemacht wurde. 
Daß aber Arbeit unter verschiedenen Bedingungen in verschiedenem 
Maße wirksam ist, geht schon aus Darlegungen von A. Fick hervor, der 
lediglich die Spannungs- und Verkürzungszunahme, nicht aber die 
Steigerung der Dauer der Muskeltätigkeit als massensteigernde Fak- 
toren anerkannte. Auch Lange, auf Rouxs Darlegungen im wesent- 
lichen fußend, bespricht dies eingehend. Nach ihm ist es durchaus 
nicht gleichgültig, ob ein Muskel eine Arbeit in einer kurzen oder in einer 
langen Zeit ausführt. Er sagt: ,‚Nurdann..., wenn ein Muskel mit größerer 
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Kraft als vorher, d.h. durch Überwindung eines größeren Widerstandes 
in der Zeiteinheit, eine Mehrheit leistet, müßte sein tätiger Querschnitt, 
sei es durch Verdiekung jeder einzelnen Muskelfaser, sei es durch Ver- 
mehrung ihrer Gesamtzahl zunehmen. Schafft der Muskel dagegen mehr, 
indem er gegen die gleiche Belastung wie vorher, aber längere Zeit tätig 
ist, so ist eine Zunahme seiner kontraktilen Substanz nicht erforderlich.“ 
Lange wendet sich ausdrücklich gegen die Auffassung, daß jede vermehrte 
Arbeit eine Massenzunahme des arbeitenden Organs bedinge, und unter- 
scheidet bei der Mehrarbeit des Muskels zwei Hauptarten: Die durch 
größere Kraft und die durch größere Dauer. Die Art, wie der Muskel 
nach diesen beiden Hauptmöglichkeiten mehr leistet, könne im Einzel- 
falle sehr verschieden sein: „Größere Kraft wird auf folgende drei Arten 
veränderter Tätigkeit erzielt. Entweder es nimmt bei in der Zeiteinheit 
gleichbleibender Zahl und bei gleicher Ergiebigkeit der Zusammen- 
ziehungen das Gewicht der Last zu, oder bei gleichem Gewicht vermehrt 
sich die Zahl der Zusammenziehungen pro Sekunde, oder endlich ihre 
Ergiebigkeit. Der Einfluß auf die Zunahme der tätigen Masse müßte 
in jedem Falle der gleiche und allein proportionell der dabei entwickelten 
Kraft sein.“ Und über den Unterschied der Wirkung von Kraft und 
Dauerarbeit sagt er: ‚Nur dort sehen wir.... in den beiden Dimensionen 
der Dicke hypertrophierte Muskeln, wo diese in der Zeiteinheit eine große 
Arbeit verrichten. Ein Athlet, der innerhalb weniger Sekunden durch 
Heben eines schweren Gewichts, durch einen Schnellauf, durch einen 
Sprung sehr große Kraft entwickelt, verfügt über eine massige Mus- 
kulatur. Dauerläufern, Dauergehern, Dauerschwimmern fehlt sie.“ 

Wichtige Beiträge zu dieser Frage finden sich schließlich auch in 
der neueren Sportliteratur, die jedoch nicht stets mit den Roux-Lange- 
schen Postulaten übereinstimmen. Herxheimer hat angegeben, daß der 
Kurzstreckenlauf als Paradigma einer besonders großen Leistung, 
d.h. Arbeit in der Zeiteinheit, dickere Sklelettmuskulatur als der Lang- 
streckenlauf, als Typus einer Dauerleistung, hervorbringe, stimmt 
also in dieser Beziehung mit Roux-Lange überein. Hinsichtlich des 
Herzens aber liegen nach ihm die Verhältnisse gerade umgekehrt, d.h. 
bei einer kurzen Schnelligkeitsleistung ist es kleiner, als bei einer Dauer- 
leistung. Deutsch und Kauf haben diese verschiedenen Einflüsse der 
Schnelligkeits- und Dauerleistung auf das Herz bestritten. Sie finden 
keine deutlichen Unterschiede bei Kurz- und Langstreckenläufern, auch 
besitzt nach ihnen der Dauerschwimmer kein größeres Herz als der 
Kurzschwimmer. Andererseits behaupten Kohlrausch und Mallwitz, 
daß die Schnellkraftübungen des Laufes nicht von einer Zunahme der 
Muskelumfänge begleitet seien. Kohlrausch betont aber, daß er seine 
Befunde an trainierten Leuten erhoben hat, während Herxheimer an 
jungen Mannschaften seine Untersuchungen angestellt habe, die im Beginn 
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des Trainings standen, deren Muskeln also noch nicht die für die ver- 
langte Leistung günstigste Dicke hatten und daher wachsen mußten. 
Auch Rautmann gibt an, daß Schnelläufer eine schlanke Muskulatur 
zu haben pflegen und wendet sich gegen die Anschauung Langes, daß 
nur Kraftmuskeln und Dauermuskeln zu unterscheiden wären. Er betont, 
„daß unsere Muskeln nicht nur bezüglich Kraft (Spannung) und Ausdauer 
(geringe Ermüdbarkeit) beansprucht werden können, sondern auch be- 
züglich Schnelligkeit, Wegleistung in der Zeiteinheit, die in ihrer Ver- 
kürzungsgröße abhängen muß von der Zahl ihrer Zusammenziehungen 
in dieser Zeiteinheit, sowie bezüglich Schnellkraft (beim Sprung, beim 
Wurf), die sich wesentlich von der Verkürzungsgröße abhängig erweisen 
muß, welche durch eine Muskelzusammenziehung erreicht wird, und von 
der Schnelligkeit, mit der diese Verkürzung eintritt‘. 

Wir sehen also, daß die Beobachtungen der Sportärzte weder unter- 
einander, noch mit den Roux-Langeschen Sätzen durchgehend 
übereinstimmen. Der Grund hierfür dürfte zum Teil darin zu suchen 
sein, daß die Verhältnisse beim Sport zu kompliziert und unübersehbar 
sind, insofern als sowohl die Qualität, als auch die Quantität der ge- 
leisteten Arbeit verschieden ist. 

Lange braucht in seinen Ausführungen das Wort Kraft otfenbar 
in demselben Sinne, in dem es in der älteren physikalischen Literatur 
gebraucht wird, nämlich für den Begriff der Energie, wenn er z.B. 
sagt: „große Kraft wird erzielt, entweder durch Vermehrung der Last, 
die bei gleichem Wege gehoben wird usw.‘ (s. vorher). Mit der Bezeich- 
nungsweise der modernen Physik müßte man hier sagen: Größere Arbeit 
wird erzielt usw. ; und wir glauben, daß wir nichtim Widerspruch zu Langes 
Ansicht stehen, wenn wir sie dahin definieren: Die Hypertrophie wird be- 
wirkt durch eine Mehrarbeit in der Zeiteinheitd.h. durch eine Mehrle:stung, 
während die absolute Leistung (nach Lange), soll heißen: Summe der 
Arbeit, für die Entwicklung der Muskulatur ohne Belang ist. 

Neben der quantitativen Anpassung sprechen Roux und Lange 
von einer funktionellen Anpassung des Muskels durch Änderung seiner 
Qualität, indem sich die „spezifische Leistungsfähigkeit‘‘ erhöhe. 
Diese Art der Anpassung zu betonen, dürfte auch die Absicht Rautmanns 
gewesen sein, wenn er die durch Übung zu erzielende Verbesserung der 
Eigenschaften des Muskels, nämlich Elastizität usw. besonders betonte. 
Wahrscheinlich handelt es sich bei dieser qualitativen Anpassung um 
günstigere Gestaltung der Materialeigenschaften des Muskels [wie innere 
Reibung, Elastizität usw.!)]. 








1) Hierbei soll man auch nicht vergessen, daß durch Übung nicht nur die 
Eigenschaften des einzelnen Muskels verbessert werden, sondern auch zweck- 
mäßigere Innervation im Sinne besserer Koordination der Bewegungen erzielt 
werden kann. 


’ 
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Wir haben uns in dieser Arbeit das Thema gestellt, vorerst nur die Be- 
dingungen für die quantitative Anpassung zu studieren. Willman den Satz 
von Lange, welcher mit beiden Variablen Arbeitssumme und Arbeit 
pro Zeit-Leistung operiert, experimentell überprüfen, so muß man die 
eine dieser Variablen konstant erhalten, während man die andere va- 
riiert. Wir haben deshalb zunächst Experimente angestellt, bei denen 
wir die Arbeitssummen konstant hielten, aber die Zeiten, in denen diese 
Arbeit geleistet wurde, veränderten. 

Hierzu bedienten wir uns weißer, männlicher fast ausgewachsener 
Laboratoriumsratten. Sie wurden in 3 Gruppen zu je 7 Tieren zu- 
sammengestellt, und zwar so, daß die Tiere vom selben Wurfe gleich- 
mäßig auf die 3 Gruppen verteilt wurden, so daß damit eine ausreichend 
gute Vergleichsmöglichkeit geschaffen wurde. Die Ernährung war 
bei allen Tieren die gleiche. Die Tiere A sollten die betreffende Arbeit 
in einer kürzeren Zeit leisten, die in B in einer längeren. Die Tiere C 
dienten als Kontrolle und hatten nur soviel Bewegung, wie ihnen der 
enge Kasten, in dem sie sich befanden, gestattete. Den tätigen Gruppen 
A und B wurde durch die übliche elektrisch betriebene Lauftrommel 
die Geschwindigkeit vorgeschrieben. 

Unserer Absicht nach sollten diese beiden Gruppen zwar verschiedene 
Arbeit in der Zeiteinheit, aber gleiche Arbeit insgesamt, leisten. Es ist 
nun gar nicht leicht, ein Maß für die Leistung der Tiere zu finden, da 
uns Schrittlänge, Schrittzahl maximale und minimale Geschwindigkeit 
während des Laufes nicht bekannt sind. Als sicher darf jedoch ange- 
nommen werden (vorausgesetzt, daß die Massen bei beiden Gruppen 
gleich sind), daß sich die Zeiten, während deren die Arbeit geleistet wird, 
annähernd umgekehrt verhalten wie die Quadrate der Geschwindigkeiten. 
Es muß sich also verhalten: 

vv 

y: bh 
wobei vo, und £, die Geschwindigkeit und Zeit für Gruppe 4; v, und 
t, die entsprechenden Werte für B sind. Die Tiere waren so ausgesucht, 
daß das Durchschnittsgewicht in allen 3 Sorten praktisch das gleiche 
war. Da die gelaufenen Strecken proportional der Umdrehungszahl sind, 
und bei Gruppe A 20 Trommelumdrehungen bei Gruppe B 5 Trommel- 
umdrehungen pro Minute stattfanden, so ergibt sich 


ZOTURATS FAWTG 
BIN URS] 
d.h. Gruppe B mußte bei dieser Wahl der Umdrehungszahlen 16 mal 


so lange laufen wie Gruppe A. Als Laufzeiten setzten wir für A die 
Zeit 20 Minuten und für B die Zeit 320 Minuten (= 5 Stunden 20 Min.) 
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fest. Die Tiere wurden langsam auf die ihnen zugemessene Leistung 
eintrainiert, wobei darauf geachtet wurde, daß Überanstrengung ver- 
mieden und die Trommel angehalten wurde, sobald die Tiere „schlapp 
machten“ (was besonders bei den schnelleren Tieren in der ersten Zeit 
geschah). Innerhalb 3 Wochen waren alle Ratten so weit, daß sie völlig 
durchhielten. (Allerdings zeigte sich die Gruppe A innerhalb der ersten 
2 Monate nach Absolvierung ihres Laufes häufig etwas matter als die 
Gruppe B). Von da ab liefen die Tiere täglich, mit einer sonntäglichen 
Ruhepause, ein halbes Jahr lang. 

Nach Verlauf dieser Zeit wurdon die Tiere durch Äthernarkose getötet 
und zerlegt. Das Herz wurde sorgfältig von den großen Gefäßen an deren 
Abgang abpräpariert. Ebenso wurde auf exakte Präparation der Skelett- 
muskeln Gewicht gelegt. Wir geben im folgenden die Gewichtszahlen 
an. Da wir bei der Kleinheit der Tiere keine Gewähr hatten, alle Muskeln 
vollkommen vom Skelett abpräparieren zu können, haben wir uns 
darauf beschränkt, 2 an der Laufarbeit besonders beteiligte, leicht ab- 
präparierbare Muskeln zu untersuchen, den Quadriceps und den Gastro- 
nemius. Als Durchschnittsgewichte fanden wir: 








Rr a %/)ö vom Körpergewicht 
6 1 Be 1 ne Geschw.|Körper- > 
ruppe | laufene | laufene | [ Min. 


km  |Zeit Std. 





Gastro- | Qua- 
enemius) driceps 


gewicht 


Herz Niere | Leber | Milz 














A 96,72] 52 | 26,0 | 252 3,38 | 5,36 | 8,11 | 3,87 | 3,70 | 3 
B 1324,48, 832 6,5 | 255 3,08 | 4,91 | 7,70 | 3,90 | 4,06 | 3,05 
3,70 


|. — | 29 | 295 | 4,76 | 7,76 | 3,91 | 4,20 





























Wir sehen also, daß bei den arbeitenden Tieren die Gewichte der an 
dem Arbeitsvorsang besonders beteiligten Organe!) (mit Ausnahme des 
Quadriceps bei den Dauerläufern) größer sind, als bei den untätigen 
Tieren. Das bestätigt die früheren Angaben von Külbs u.a. Für uns 
aber kommt es besonders auf das unterschiedliche Verhalten in den 
Gewichten bei den schnelleren und den langsameren Tieren an. Hier 
zeigt sich deutlich eine Differenz zugunsten der schnelleren, und zwar 
überragt das Herzgewicht der Tiere A um 9%, das der Tiere B. Die 
Gastrocnemien der Gruppe A überragen die der Gruppe B ebenfalls 
um 9%. Die Quadricipes wiegen bei A 5%, mehr als bei B. Die außerdem 
noch mitgeteilten Gewichte einiger anderer Organe seien, da sie nicht 


t) Wir sind uns hierbei wohl bewußt, daß die Leistung und die Arbeitssumme 
des Herzens der langsameren und der schnelleren Tiere keineswegs in demselben 
Sinne bestimmt zu ‚sein brauchen wie Leistung und Arbeitssumme der Skelett- 
muskulatur. Vielmehr muß bedacht werden, daß die mechanischen Bedingungen 
hier von vielen anderen Faktoren (Blutdruck, Schlagvolumen usw.) abhängen, die 
keineswegs notwendigerweise in festen, leicht übersehbaren Beziehungen zur Arbeit 
des Skelettmuskels stehen. 
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in unmittelbarem Zusammenhange mit unserer Fragestellung stehen, 
hier nur ohne Kommentar vermerkt. Die Herz- und Muskelgewichte 
verhalten sich also: 


A B C 
Herz . ann 7 1,153.1,04877 
Gastroecnemius „ 2... 202 1,13 22103227 
Quadricepa.” . ea zer 1,05 : 0,99 : 1 


Es ist also aus unseren Resultaten der Schluß zu ziehen, daß bei 
gleicher Arbeitssumme die Muskeln und das Herz stärker hypertro- 
phieren wenn die Arbeit in kurzer Zeit geleistet wird, d.h. bei Mehr- 
leistung, daß aber auch bei mäßiger Arbeitsleistung pro Zeiteinheit, also 
bei Dauerarbeit, unverkennbar eine Massenzunahme der Muskeln und 
des Herzens gegenüber den vollständig untätigen Tieren zu kon- 
statieren ist. 

In bezug auf das Herz finden wir mit unseren Befunden gleichsinnige 
Ergebnisse bei Secher. Er hat zwar seine Untersuchungen nicht mit 
besonderem Hinblick auf Unterschiede der Wirkungen von schnelleren 
und langsameren Laufübungen unternommen; wenn wir aber — er hat 
seine Ratten zum Teil auf größere Schnelligkeiten trainiert, als wir — 
die Durchschnitts-Herz-Proportionalgewichte der Tiere, die 3000 em 
und darüber in der Minute liefen, mit denen der Tiere mit geringerer 
Geschwindigkeit vergleichen, so findet sich ein Plus von 9%, zugunsten 
der ersteren. 

Wenn wir nun also zu dem Schlusse geführt werden, daß die Hyper- 
trophie besonders dann entsteht, wenn eine gewisse Arbeitsmenge in 
kurzer Zeit geleistet wird d.h. die Leistung groß ist, so können wir doch 
andererseits uns nicht dazu verstehen, anzunehmen, daß die Arbeits- 
summenun gänzlich ohne jeden Einfluß sein soll. (So finden wir denn auch 
bei Roux die Bemerkung, daß sich die Muskeln an erhöhte Spannungs- 
produktion bei oft wiederholten kurzen Leistungen durch Vergrößerung 
des Querschnitts anpassen.) Wir glauben vielmehr, daß tatsächlich 
beide von uns bezeichneten Variablen, nämlich Arbeit pro Zeit- 
Leistung und Arbeitssumme von Bedeutung sind, wenn auch nicht 
im gleichen Maße. Es wird ein Muskel hypertrophieren, wenn sowohl 
die Gesamtarbeit, die er leistet, als auch die Arbeit in der Zeiteinheit 
ein gewisses Maß überschreitet. Es wird unsere Aufgabe sein, in einer 
folgenden Arbeit umgekehrt wie in dieser, die Arbeitsleistung konstant 
zu halten und die Gesamtarbeit zu variieren, um den Einfluß der Ar- 
beitssumme auf die Hypertrophie näher zu studieren. 

Handelte es sich nun darum, die Bedingungen der quantitativen 
Anpassung kennen zu lernen, so wissen wir damit noch nichts über die 
Ursache der Massenzunahme. Diese glauben wir suchen zu müssen in 
materiellen Vorgängen, die mit Arbeitsleistung und Arbeitssumme 





u = 2 
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im Zusammenhange stehen und ihnen parallel gehen. Materielle Vor- 
gänge solcher Art werden gefunden in dem mit der Arbeit verbundenen 
energieliefernden Stoffwechsel. Wir finden uns auch hier in Überein- 
stimmung mit Roux und Lange, die den Reiz für das Dickenwachstum 
„in den zur Erreichung der höheren Spannung erforderlichen inneren 
Vorgängen“ suchten und wir möchten uns deshalb der Ansicht anschließen, 
daß die Hypertrophie des Muskels in engstem Zusammenhange steht 
mit einer Steigerung des Energiestoffwechsels insgesamt und besonders 
in der Zeiteinheit. :Dafür spricht auch, daß der Gesamtenergiewechsel 
und die nutzbare Arbeit mit zunehmender Belastung wächst (A. Fick) 
während andererseits auch bekannt ist, daß gerade die Arbeit gegen 
größeren Widerstand besonders zur Massenzunahme des Muskels zu 
führen pflegt. Im übrigen verweisen wir auf die geistvollen Darlegungen 
v. Weizsäckers, die im einzelnen zu erörtern uns hier zu weit führen 
würde. Wie der Stoffwechsel die Hypertrophie bewirkt, ist zunächst 
undurchsichtig. Man könnte versucht sein, anzunehmen, daß einerseits 
bei dem großen Energieumsatz auch mehr Energie für den Aufbau des 
Organes zur Verfügung gestellt wird!) oder aber auch, daß spezifische 
oder unspezifische Reizstoffe entstehen, die die Massenzunahme des 
Muskels bewirken. Untersuchungen 'nach der angedeuteten Richtung 
haben wir inzwischen angestellt. Wir werden binnen kurzem darüber 
berichten. 
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Über wachstumsfördernde Substanzen im arbeitenden Muskel. 


Von 


Werner Siebert und Helmut Petow, 
Assistenten der Klinik. 


(Eingegangen am 28. August 1925.) 


In einer vorangehenden Mitteilung hatten wirüber Versuche berichtet, 
die dem Studium der Bedingungen, unter denen Arbeitshypertrophie 
des Muskels eintritt, dienen sollten. Wir hatten am Schluß jener Mit- 
teilung betont, daß mit der Kenntnis der Bedingungen allein noch keine 
näheren Einblicke in die ursächlichen Momente für das Zustandekommen 
der Massenzunahme gewonnen werden können, daß aber aller Wahr- 
scheinlichkeit nach die Ursachen in den mit der Tätigkeit verbundenen 
Stoffwechselvorgängen zu suchen seien. Das ist jedoch nur eine — wenn 
auch ziemlich naheliegende — Hypothese. Zu ihrer Stützung lassen 
sich andere, unter anderen Gesichtspunkten gewonnene Untersuchungs- 
resultate (z.B. die Angabe von A.Fick über Wachsen des Energie- 
wechsels eines Muskels mit zunehmender Belastung) heranziehen. 
Jedoch sind mit dieser Annahme als Arbeitsrichtung unseres Wissens 
bisher so gut wie keine experimentellen Untersuchungen angestellt 
worden. Wir wollen hier nicht die einzelnen bisher aufgestellten Hypo- 
thesen über die Hypertrophie aufzählen und gegeneinander abwägen. 
Dazu werden wir anläßlich einer späteren Mitteilung Gelegenheit nehmen. 
Betont mag hier nur sein, daß sie im wesentlichen nur deduktiv aus 
Naturbeobachtungen oder aus Analogien von anderen Vorgängen her 
entstanden waren. Da nun, wie bereits auch früher betont, in neuerer 
Zeit die Anpassungserscheinungen, insbesondere auch die quantitativen 
an Mehrarbeit (Hypertrophie) in der Physiologie und in der Klinik 
wieder mehr an Interesse gewinnen, schien es uns nicht nutzlos, als 
Beitrag zu diesem Problem die Frage: „wodurch kommt es zur Arbeits- 
hypertrophie eines Muskels?‘“ experimentell zu bearbeiten. Einige der 
Gedankengänge, die uns bei Inangriffnahme dieser Frage beschäftigt 
haben, seien vorweg hier kurz skizziert. / 

Man kann die Ursache der Hypertrophie in Vorgängen in den tätigen 
Organen selbst suchen oder aber auch in Vorgängen, die mit der Wechsel- 
wirkung der einzelnen Organe untereinander eng verbunden sind. Um 
mit letzteren zu beginnen, kann man hier an Darlegungen anknüpfen, 
wie sie z. B. O. Bruns in seiner Arbeit ‚Welche Faktoren bestimmen die 
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Herzgröße beim Sport ?‘“ gemacht hat. Er weist darauf hin, daß sich bei 
angestrengter Arbeit in erster Linie die Zusammensetzung des Blutes 
und damit der Ernährungsflüssigkeit des Herzens — seine Darlegungen 
beziehen sich auf den Herzmuskel — ändere, und daß bei Anstrengung 
eine Menge verschiedenartigerStoffwechselprodukte auch aus den Drüsen 
der inneren Sekretion ins Blut ausgeschüttet werden. Man müßte also 
erwägen, ob die Mehrzufuhr besonderer Stoffe, vielleicht besonderer 
Wuchsstoffe aus den endokrinen Drüsen, für die Hypertrophie des 
arbeitenden Organs maßgebend ist, zumal dieses ja auch noch dazu mehr 
Blut als ein untätiges benötigt und zugeführt bekommt. Ganz abgesehen 
davon, daß Roux gegenüber Herbert Spencer zu einer Ablehnung der 
vermehrten Blutzufuhr allein als Faktor für das Eintreten der Hyper- 
trophie gekommen ist, haben uns auch andere Befunde, besonders aus 
der neuesten ‘Zeit, dazu veranlaßt, zunächst unser Augenmerk auf den 
vorhin als ersten angeführten Punkt, nämlich auf die Vorgänge in den 
Organen selbst, zu richten. A. W. Meyer hat den interessanten Nachweis 
führen können, daß in einer eingegipsten Tierextremität diejenigen Mus- 
keln, die mit leichter Dehnung durch den Verband fixiert waren, nicht 
nur nicht atrophierten — wie die übrigen —, sondern sogar Hyper- 
trophie zeigten. Von einer Überschwemmung des Blutes mit Abbau- 
produkten aus anderen Organen, insbesondere aus den inneren Drüsen, 
kann bei der Versuchsanordnung des genannten Autors keine Rede 
sein. Hier können nur Vorgänge, die innerhalb des Muskels selbst 
statthaben, zur Erklärung herangezogen werden. Man könntenun meinen, 
daß bei dem vergrößerten Energieumsatz mehr Energie für den Auf- 
bau des Organes zur Verfügung steht oder daran denken, daß bei dem 
gesteigerten Energieumsatz besondere Reizstoffe, in Gestalt von Stoff- 
wechselprodukten, entstehen!). Es lag die Frage nahe, ob es nicht 
möglich ist, diese Stoffe bzw. ihre Wirkung aufsolche Organe oder 
Organismen nachzuweisen, bei denen man im Experiment verhältnis- 
mäßig einfach eine Massenzunahme erzielen und fortlaufend beobachten 
kann. Hier kam uns eine Beobachtung von Belehradek zustatten, welcher 
Kaulquappen mit tetanisierten Froschmuskeln fütterte und bei diesen 
Larven gegenüber den mit Ruhemuskeln gefütterten Kontrollarven 
eine Beschleunigung des Wachstums fand. 

Wenn nun auch diese Versuche nicht ohne weiteres eine Imitation 
der bei unserer Fragestellung in Betracht kommenden Verhältnisse 
darstellen, so schienen sie uns doch in dem ganzen uns beschäftigenden 
Fragenkomplex außerordentlich wichtig, und wir haben sie zunächst 
einmal wieder aufgegriffen und, soweit möglich, in einigen Punkten 
modifiziert und erweitert. 


!) Etwa im Sinne einer hormonalen Wirkung. 


436 W. Siebert und H. Petow: 


Wir benutzen zu unseren Versuchen Kaulquappen von Rana tempo- 
raria, die wir uns aus mehreren, aus verschiedenen Gegenden stammende 
Laichballen aufzogen. Zu den Versuchsreihen wurden nur gleichaltrige 
Tiere vom selben Laich verwendet. Auf Gleichmäßigkeit wurde ganz 
besonders geachtet, da auch gleichaltrige und unter gleichen Bedingungen 
aufgewachsene Tiere untereinander mit der Zeit, wenn auch geringe, so 
doch beachtenswerte Größendifferenzen zeigen können (Romeis). Aus 
dieser Tatsache entstehenden Fehlschlüssen kann man nur dadurch 
entgehen, daß man möglichst viele Tiere in parallelen Versuchsreihen 
verwendet. Unsere Versuche, die sich im ganzen auf 700 Tiere erstrecken, 
wurden in einem kühlen Raume, der Temperaturschwankungen während 
der ganzen Versuchszeit von nur 18°—20° © zeigte und lediglich diffuses 
Tageslicht an die Tiere herankommen ließ, vorgenommen. Die Tiere 
wurden in Glasschalen mit destilliertem Wasser gesetzt. Wir verwendeten 
dieses, um nach Möglichkeit Bestandteile des Brunnen- oder Leitungs- 
wassers, welche ihrerseits Einfluß auf das Wachstum haben könnten, 
auszuschließen. In die verschiedenen Zuchtgefäße verteilten wir mög- 
lichst gleichmäßig Wasserpflanzen (Elodea canadensis), die vorher 
sründlichst mit destilliertem Wasser abgespült waren. Die zur Verfütte- 
rung kommenden Froschmuskeln wurden folgendermaßen verarbeitet: 
Einem möglichst großen Exemplar von Rana temporaria wurde durch 
kräftigen Schnitt die Wirbelsäule dicht über dem Becken durchtrennt, 
um Tötungsstreckkrämpfe zu vermeiden (Meyerhof), dann wurde von der 
Durchtrennungsstelle aus schnell in der oberen Körperhälfte das Rücken- 
mark und Gehirn durch Ausbohren zerstört. Sodann wurde die eine 
untere Extremität mit schnellem Scherenschlag etwa auf der Mitte 
des Oberschenkels abgesetzt und die noch mit dem Becken in Zusammen- 
hang befindliche durch Reizung des Plexus ischiadicus in tetanische 
Kontraktionen versetzt (Induktionsstrom 2 Volt, Rollenabstand 19, 
10 Min.). Danach wurden von beiden Schenkeln die Gastrocnemii 
abpräpariert. Sie wurden nach möglichster Entfernung der Sehnen in 
einem kleinen Mörser bis zu einer salbenartigen Konsistenz zerrieben 
und sodann in gleichen Mengen destillierten Wassers aufgeschwemmt. 
Von dieser ziemlich gleichmäßigen Suspension wurden gleiche Teile in 
die entsprechenden Zuchtbecken einpipettiert. Es wurde stets darauf 
geachtet, daß die Tiere stets so viel Fleischbrei bekamen, daß am nächsten 
Tage noch geringe Mengen davon übrig waren, damit kein Hungern 
eintreten sollte. Das Wasser wurde in den Näpfen täglich gewechselt, 
um Zersetzungsprodukte aus der übriggebliebenen Nahrung usw. zu 
entfernen. Hierbei wurden die Tiere sehr vorsichtig mit einem kleinen 


aus einem Drahtring mit straffer Mullüberspannnung bestehenden Kescher 


übergesetzt. Das frische Wasser hatte stets dieselbe Temperatur wie 
das alte. Die im folgenden angegebenen mm-Zahlen wurden mit dem 
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| Zirkel gemessen und beziehen sich auf die Durchschnittswerte der 
 Gesamtlängen der Tiere. Wir versuchten, dadurch möglichst objektive 
_ Resultate zu erzielen, daß wir sämtliche Tiere maßen — was gelegentlich 
_ recht mühsam war. Ferner zogen wir zu den Messungen auch andere 
Personen, die mit den Versuchen sonst nichts zu tun hatten, heran, 
' um so nach Möglichkeit jede Subjektivität der am Versuchsresultate 
“ Interessierten Experimentatoren auszuschalten. Die auf diese Weise 
vorgenommenen Messungen zeigten aber stets mit den unsrigen gleich- 


sinnige Resultate. 





















































A B 
Tag ee ang DzA 
gefüttert gefüttert 
mm mm °/o 
1. Je 25 Lar- 0 11,5 11,5 — 
ven 2 12,6 12,9 2 
April 1925 5 13,8 15,3 7 
8 16,2 16,9 4 
15 19,9 20,5 3 
21 21,5 22,4 4 
2.Je5 Larven 0 16,5 16,4 — 
April 1925 4 18,6 18,9 1,6 
| 13 22,4 23,5 4,9 
3. Je 55 Lar- 0) 6,8 6,8 — 
ven 8 —_ — — |Bis heute kein Unterschied. 
Mai 1925 
Vom 9. Tage ab dem Aspekt 
i nach B>A. 
14 17,8 18,4 3,3 
26 28,4 29,8 4,9 
28 — _ — In B beginnende Metamor- 
phose (Hinterfüße), 5 Larven 
30 30,2 32,6 7,9 |Im A beginnende Metamorphose 
(2 Tiere). In B bei 8 Larven 
Hinterfüße. 
4. Je 45 Lar- 0 10,3 10,3 — | 
ven ® — — — |Bis heute kein Unterschied. 
Mai 1925 
Vom 6. Tage ab dem Aspekt 
nach B>A. 
12 16,4 16,9 3 
22 28,9 30,4 5 
23 In B beginnende Metamor- 
phose (Hinterfüße), 3 Larven. 
26 30,0 32.1 7 \InA bei 10 Tieren Hinterfüße, 


In B bei 16 Tieren Hinterfüße. 
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Das Ergebnis der Experimente geht deutlich genug aus den hier mit- 
geteilten Zahlen hervor, so daß sich eine besondere Besprechung erübrigt. 
Ob die unter 3 und 4 beobachtete anfängliche Gleichheit bis zum 9. bzw. 
6. Tag damit zusammenhängt, daß die Tiere hauptsächlich zunächst nur 
Grünfutter fraßen, ist nicht ohne weiteres zu entscheiden. Wir möchten 
aber annehmen, daß dies hierin seinen Grund hat. Hingewiesen sei 
noch darauf, daß die B-Tiere früher mit der Metamorphose begannen 
und im ganzen einen lebhafteren Eindruck machten als die A-Tiere. 
Des weiteren haben wir die bisherige Versuchsanordnung folgender- 
maßen variiert. Je 30 Larven erhielten 8 Tage lang differente Nahrung, 
d.h. Gruppe A Ruhemuskel und Gruppe B Arbeitsmuskel (immer in 
gleichen Mengen). Dann erhielten beide Gruppen 8 Tage lang gleiche 
Nahrung, d.h. Ruhemuskeln, danach wieder 8 Tage lang differente 
Nahrung usw. | 











A B BER 








Tag 
mm mm %/, 
0 22,0 22,0 — 
6 | 24,6 25,4 3 
8 | 26,4 28,3 7 
12 28,0 29,5 15) 
16 29,3 30,2 81 





20 30,9 32,1 3,8 
24 32,1 33,0 2,8 
28 33,3 34,9 4,8 
32 34,4 36,2 5,2 














Am Ende dieses ‚intermittierten Versuches‘ betrug das Durch- 
schnittsgewicht für 
ein Tier der Gruppe A: 0,269 g 
ein Tier der Gruppe B: 0,326 g 


d. h. das Durchschnittsgewicht der Tiere in B übertraf das der Tiere in A 
um rund 21%. 

Hieraus geht hervor, daß nach Absetzung der differenten Nahrung 
die änfänglich erreichten Größendifferenzen wieder zurückgingen. 
Allerdings ist dies in dem vorher mitgeteilten Versuche nur in den 
beiden ersten Perioden des Experiments (bis zum 16. Tage) deutlich 
zu sehen. Die am Ende der zweiten differenten Fütterungsperiode er- 
reichten Größendifferenzen der Tiere werden nicht so groß wie die 
am Ende der ersten, da bereits alle B-Tiere sich in Metamorphose be- 
fanden, wodurch ja eine Verlangsamung des Längenwachstums einzutreten 
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pflegt. Trotzdem überragen die B-Tiere die A-Tiere an Länge am Ende 
_ des Versuches immer noch um DI 
| Wir sehen also in Übereinstimmung mit Belehradek, daß die Größen- 
zunahme der mit tetanisiertem Muskel gefütterten Tiere gegenüber 
_ den mit Ruhemuskeln gefütterten begünstigt worden ist. Die Resultate 
‚ erscheinen uns unzweideutig, da sämtliche angesetzten Untersuchungs- 
reihen, auch solche, die hier nicht veröffentlicht werden, in demselben 
Sinne verliefen, und da wir alleanderen sonst noch in Frage kommenden 
 Kautelen beachtet zu haben glauben (gleiche Flüssigkeitsmenge, gleiche 
Zufuhr von Nahrungsstoffen, gleiche Belichtung, ausreichende Anzahl 

von Versuchen und Versuchstieren usw.). 

Wir kommen zu dem Schlusse, daß nach der Arbeit Stoffwechselpro- 
_ dukte im Muskel vorhanden sind, welche eine wachstumsfördernde Binwirkung 
auf die Kaulquappe haben. Jedoch haben wir noch keinen sicheren 
"Anhaltspunkt, welche dieser Stoffwechselprodukte die beschriebene 
"Größenzunahme veranlaßt haben. Man könnte zunächst an eine Än- 
derung der p, als ursächliches Moment bei dem verschiedenen Verhalten 
‘der Larven denken, da in dem Arbeitsmuskel durch Milchsäurebildung 
eine stärkere Säuerung eintritt. Daß die p, an und für sich von Einfluß 
"auf das Wachstum der Kaulquappe ist, konnten wir an Versuchen mit 
durch Puffer willkürlich festgesetzten Säuregraden nachweisen. Aus 
anderen Versuchen, die jedoch zunächst hier noch nicht weiter besprochen 
“werden sollen, scheint aber hervorzugehen, daß die Säurewirkung nicht 
allein für den Unterschied der A- und B-Larven ursächlich in Frage kommt. 
Es wird noch zu prüfen sein, ob und wieweit die Natur des Puffers, 
d.h. die in Lösung befindlichen anderen Ionen (insbesondere auch 
‚ Phosphorsäure) von Einfluß sind. Andererseits ist auch daran zu denken, 
daß das wirksame Agens aus dem Eiweißstoffwechsel stammen könnte, 
dessen höhere Abbauprodukte als allgemeine Zellstimulantien bekannt 
sind (Weichhardt). Untersuchungen nach der angedeuteten Richtung 
werden wir binnen kurzem mitteilen können. 
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Schilddrüse und Magensekretion. 


Von 
Dr. S. @. Lewit, 


Assistent der Klinik. 
(Eingegangen am 13. August 1925.) 


Daß die Produkte der inneren Sekretion einen gewissen Einfluß auf 
die Funktionen des Magen-Darmkanals ausüben, ist a priori sehr wahr- | 
scheinlich. Dafür spricht erstens die enge Beziehung zwischen den 
Hormonen und dem vegetativen Nervensystem — dem Hauptregulator ' 
der Magen-Darmfunktion; ferner sprechen dafür eine Reihe klinischer | 
Tatsachen, wie Diarrhöe bei der Basedow-Krankheit, Obstipation 
bei Akromegalie usw. Trotzdem ist die Frage des Einflusses der inneren | 
Sekretion auf die motorische und sekretorische Magenfunktion wenig 
bearbeitet und die vorhandenen Angaben sind sehr widerspruchsvoll. 
In bezug auf Adrenalin z. B. geben Jukawa, Newjadomski und Weil an, ! 
daß es die Magensaftsekretion fördert, während die Versuche von Rogers, 
Boenheim, Hess und Gundlach auf eine Hemmung hinweisen; nach 
Alpern dagegen hat das Adrenalin auf die Magensaftsekretion fast’ 
keine Wirkung. Noch weniger geklärt ist die Frage der Beeinflussung ’ 
der Magensekretion durch das Hormon der Schilddrüse, obwohl die 
Rolle gerade dieses Sekrets für die Klinik, infolge des häufigen Betroffen- 
seins der Schilddrüse, von großem Interesse ist. | 

In der mir zugänglichen Literatur fand ich folgende Angaben über’ 
den Einfluß des Thyreoidins auf die Magensekretion. Nach Angaben 
von Hardt (zit. nach Boenheim) verlangsamen große Dosen der getrock- ' 
neten Glandulae thyr. die Magensekretion und vermindern die Magen- ’ 
saftacidität. Im Gegensatz dazu fanden Rogers, Rahe, Fawcett und 
Hackel bei ihren Experimenten an Hunden mit dem Pawloffschen 
Magen, daß der wässerige Extrakt der Schilddrüse die Magensekretion 
fördert!). Newjadomski erwähnt seine noch nicht veröffentlichten Ver- 









!) Leider waren mir diese 2 Arbeiten im Original nicht zugänglich, und sind 
mir deshalb die Einzelheiten der Methodik dieser Autoren unbekannt. 
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suche, in denen Thyreoidin ‚die Sekretionskurve verändert“; endlich 
wird in einem Referat von Prof. Ponirowski angegeben (Wratschebnoje 
djelo 1923), daß durch Entfernung der Schilddrüse die Magensaft- 
sekretion vermindert wird, die subeutane Thyreoidininjektion die 
Sekretion steigere. Wie aus den angeführten Tatsachen hervorgeht, 
ist diese Frage keineswegs geklärt; dieses hat mich bewogen im Herbst 
1922 die folgende Arbeit zu unternehmen. 

Der experimentelle Teil der Arbeit’wurde im Institut für Allgemeine 
Pathologie durchgeführt. Die Operationen machte Herr Dr. Tschetschulin 
(ich benutze die Gelegenheit, ihm sowie Herrn Prof. Sacharoff für ihren 
Beistand herzlichst zu danken). Die Versuche wurden an 2 Hunden mit dem 
Pawloffschen Magen ausgeführt; natürlich wurden dabei sämtliche 
Regeln der Pawloffschen Schule befolgt. 


Versuche mit dem 1. Hund. Es wurden im Laufe von 8 Monaten (1922 und 
1923) 49 Versuche durchgeführt. Bei den ersten 19 Versuchen wurde Fleisch ver- 
abfolgt. (Der Hund erhielt 200 g Fleisch, und die Magensaftsekretion wurde stünd- 
lich im Verlaufe von 8—10 Stunden festgestellt.) Späterhin war ich gezwungen, 
da der Hund nur mit großer Mühe im Gestell zu halten war, zu einem schneller 
wirkenden Reizmittel für die Magensaftsekretion, nämlich Liebig-Extrakt, zu 
greifen. Der Hund bekam auf den nüchternen Magen 200 g des 5proz. Extraktes; 
es wurde festgestellt: der Beginn der Sekretion, die Menge pro Viertelstunde, woraus 
die Menge pro Stunde sich durch Addition ergab. Der ganze Versuch dauerte 
2—3 Stunden. Wurde schon im nüchternen Zustande eine Sekretion festgestellt, 
so mußte man 1-2 Stunden warten, bis die Sekretion zum Stillstand kam. 
In den stündlich gesammelten Mengen wurde die Acidität und in einem Teil der Ver- 
suche die Verdauungskraft (nach Mett) bestimmt. Die Versuche wurden zweimal 
wöchentlich ausgeführt — einmal ohne Thyreoidin und am darauffolgenden Tage 
mit vorangehender intravenöser Injektion von Thyreoidin. Die lange Zeitfrist 
(5 Tage) zwischen einer Versuchsreihe und der anderen war notwendig, damit 
das injizierte Thyreoidin keine Wirkung auf den nächstfolgenden thyreoidinfreien 
Versuch ausübe. Es wurden 9 solche doppelte Versuche ausgeführt, dabei wurde 
Thyreoidin 3mal zu je 0,5, 3mal zu je 1,0, 3 mal zu je 2,0 injiziert. Ich gebrauchte 
Thyreoidin Poehl, welches 5—10 Min. vor dem Versuche intravenös injiziert wurde. 
Die Resultate der Versuche sind aus folgender Tabelle zu ersehen (Tab. 1). 


Vergleichen wir die Versuche mit und ohne Thyreoidin, so be- 
merken wir, daß die Menge des Saftes unter dem Einfluß von Thyre- 
oidin überall zunimmt mit Ausnahme des Versuches Nr. 8, wo wir 
eine geringe Abnahme feststellen!). Letzteres kann durch das starke 
Trauma erklärt werden, welches der Hund während der Injektion 
erlitten hat. (Nach London kann die Magensekretion unter dem Einfluß 
des Traumas sogar aufhören); die in der 3. Stunde andauernde Se- 
kretion (die leider nicht mitberechnet ist) kann als Kompensation nach 
der reflektorischen Hemmung gedeutet werden. Bei der Auffindung 


!) Im Versuche Nr. 3a können wir gleichfalls von einer Steigerung des Saft- 
quantums nach der Injektion sprechen, da hier ein gewisser Teil des Saftes nicht 
aufgefangen werden konnte. 


23% 
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des arithmetischen Mittels für alle Versuche mit und ohne Thyreoidin 
bekommen wir im 1. Falle 6,9 ccm und im 2. Falle 8,2; das bedeutet eine 
durchschnittliche Steigerung unter dem Einfluß der Injektionen mit 
Thyreoidin um 18,8%. Außerdem besagen die Versuche 5, 7 und 9, 
daß jedenfalls in einigen Fällen auch die Dauer der Saftausscheidung 
unter dem Einfluß von Thyreoidin zunimmt. Was den Säuregehalt 
des Magensaftes betrifft, so ist aus meinen Angaben ersichtlich, daß hier y 
keine bemerkbare Änderung unter dem Einfluß von Thyreoidin eintritt; 
dasselbe muß man von der Verdauungskraft sagen. 


Tabelle 1!). 





















































Nr Datum 1. Stunde | 2. Stunde Summe Acidität ryren Bemerkungen 
" 1923 { e oidins 
1 | 38.1 5,1 22 8,3 10 | — | 
12201. 8,3 DL 11,4 1 0,5 
2 4. II. 7,4* 4,7 7,7% 136 — 
28.1 5. IL 125 28 14,8* 140 1,0 
3 | ı1.m.| 58 2,8 8,6 — = 
3a || 12. III 4,9* 3,1 8,0* — 0,5 
4 | 25. 0L.l 82 1,3 4,5 — — 
4a | 26. III. 5,4 1,8 7,2 + 0,5 
5 | 6%. 5,1 21 7,2 116 mn Viel Schleim. 
5a || 30. IV. 4,3 3,8 8,1 120 1.0 | Im Laufe der 3. Std. 
oa . : R k wurde 2,0 ausge- 
6 ı 13. V. er 0,6 3,7 100 = schieden. 
6a | 14. V. 4,2 0,6 4,8 110 1,0 
7 | 20. V 4,8 F 7,0 116 — 
a1 ra 5,9 2,4 8,3 112 2,0 In d. nächsten !/, Std. 
| | 5 | wurde 2,0 ausge- 
8 110.1.) 44 ci 108 | — ed 
8a | 11. VI. 3,0 2,3 | 583 95.20 Im Laufe der 3. Std. 
| war eine energische 
Ausscheidung von 
Magensaft zu ver- 
merken. 
TEN 3,8 in 4,9 100 — ) Im Laufe der 3. Std. 
| wurde 0,1 Magen- 
| | saft ausgeschieden. 
9% ı 19, VI, 2.4 3,3 5,7 100 2,0 Im Laufe der 3. Std. 
| | wurde 0,7 ausge- 
| schieden, 











Die Versuche mit dem 2. Hund wurden während des Jahres 1924 ausgeführt. 
Im ganzen handelte es sich dabei um 36 Versuche; analog den Fällen mit dem 
1. Hund sind 4 doppelte Versuche in den 36 inbegriffen, zwecks Feststellung der 
Rolle des Thyreoidins. Die Versuche mit diesem Hund wurden hauptsächlich mit 
Fleisch ausgeführt, wobei die Saftausscheidung gewöhnlich 5—6 Stunden dauerte 
und im allgemeinen unbedeutend war. Die Einspritzungen an diesem Hund wurden 
mit Thyreoidin des Charkower ÖOrganother. Instituts vorgenommen, zu 4 ccm 
unter die Haut. Um Raum zu ersparen, gebe ich bloß das summierte Resultat 
an. Im Durchschnitt kommt auf jeden der zu vergleichenden Versuche ohne 


1) * — bedeutet einen geringen Saftverlust. 



























































Schilddrüse und Magensekretion. 443 
Tabelle 2. 

Nr. Diagnose Ausgehebert | Gesamtacidität Freie HC1 
1 Hyperaciditas . 125 76 55 
la e a: 135 90 66 
2 Uleus ventriculi . 140 93 84 
2a = A 110 96 88 
3 Aortitis . 45 54 26 
3a er Ne 65 66 40 
4 Obstipatio . 22 68 44 
4a “ ' 30 82 58 
5 Encephalitis 50 64 42 
5a 4 BEE. ER, 80 78 52 
6 Ulcusventriculi; Neurasthenia. 195 86 66 
6a E; ” " 165 76 54 
7 Colica renalis . 130 66 42 
Ta ii Ba: 45 84 70 
8 Ulcus ventriculi . 140 92 80 
8a ” ” 100 108 99 
9 ? 85 30 13 
9a n r 100 36 16 
10 Neurasthenia . 100 82 58 
10a 3 B 35 66 40 
11 Ulcus duodeni . 1172 86 75 
lla 7 er 200 85 74 
12 Gastritis. . 75 A j 
12a r Ze 95 40 21 
13 | Arthritis deformans . 35 56 44 
134 ” R 100 80 60 
14 Neurasthenia . 90 64 44 
14a H SR 125 64 44 
15 Ulecus ventriculi . 130 79 65 
15a E ei 100 78 64 
16 Uleus duodeni. 150 94 83 
16a R MER 100 106 97 
"if Neurasthenia . 75 60 42 
37a, “ 50 610: 42 
18 Enteroptosis 115 34 13 
18a ” u 100 42 18 
19 Uleus ventriculi . 165 61 47 
19a „ n 120 75 52 
20 e z 215 74 65 
20a 4 * 330 62 52 
21 Uleus duodeni. 220 54 45 
21a „ „ 135 62 53 
22 ? 130 42 3l 
22a en ß 60 61 48 
23 Gastralgia . 70 58 41 
23a ? 3 75 51 33 
24 Gastritis. 150 77 61 
24a AR A ARE 170 86 65 
25 Hypersecretio . 140 7 58 
25a Es f 145 76 60 
26 Neurasthenia . 150 50 32 
26a \ 125 58 41 


2 
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Thyreoidin 10,3 cem Saft und auf jeden mit Thyreoidin 12,6 ccm, was eine 
Steigerung von 22,3%, bedeutet; demgemäß sind die für beide Hunde gewonnenen 
Resultate im allgemeinen identisch. 


Wir gehen zuden Versuchen an Menschen über. (Dieser Teil der Arbeit 
wurde an dem Material der I. medizinisch. Klinik ausgeführt.) Unser Mate- 
rial betrifft 26 Fälle. Die Methodik unserer Versuche bestand in folgendem: 
Dem Kranken wurdeein Probefrühstücknach Boas-Ewald verabreicht (60g 
Brot und 240g Wasser), und die Ausheberung wurde nach 1 Stunde vorge- 
nommen; es wurden festgestellt Säuregehalt, das gesamte Quantum des 
Mageninhaltsnach Mathieu- Remond und das Quantum des Sediments nach 
Elsner. Am nächsten Tage, möglichst um dieselbe Zeit wie am Vortage, 
wurde die zweiteanalogische Untersuchung vorgenommen,wobei !/,Stunde 
vor dem Frühstück der Kranke eine Einspritzung von 2,0 Thyreoidin Poehl 
unter die Haut erhielt. In 2 Fällen (Nr. 13 und 14) wurde Thyreoidin 
nicht subeutan angewandt, sondern per os, wobei die Kranken in der 
Zeit zwischen der ersten und zweiten Untersuchung in einer Woche 
je 1,0 Thyreoidin Poehl (0,05—0,1 zwei bis dreimal täglich), eingenommen 
hatten. Nebenerscheinungen (Übelkeit, Herzklopfen und andere) 
wurden bloß in 2 Fällen festgestellt. Die Resultate meiner Beobachtun- 
gen können durch folgende Tabelle illustriert werden (Tab. 2). 

Indem wir die angeführten Daten summieren, sehen wir, daß von 
26 Fällen in 18 (69,2%) eine Steigerung der Zahl des allgemeinen Säure- 
gehalts sowie des Quantums der freien Salzsäure zu verzeichnen ist 
in 4 Fällen (Nr. 6,10, 20,23 — 15,4%) eine Minderung des Säure- 
gehalts und in 4 Fällen (Nr. 11, 14,15 und 17 — 15,4%) ist der Säure- 
gehalt unverändert geblieben. 

Wir sind weit davon entfernt, endgültige Schlüsse auf Grund der 
angegebenen wenig zahlreichen Daten zu ziehen. Es ist auch schwer 
zu sagen, welchem Umstande die Steigerung des Säuregehalts zuzu- 
schreiben ist — ob die Zunahme des Saftquantums, das der Magen 
ausscheidet, oder die Zunahme des prozentualen Säuregehalts des 
Saftes der Grund dafür ist. Man muß aber zugeben, daß das Resultat 
dieser Versuche im wesentlichen mit den Resultaten der Versuche an 
den Hunden übereinstimmt — hier (in den meisten Fällen) und dort 
(in allen Fällen) haben wir unter dem Einfluß von Thyreoidin eine 
Steigerung der Tätigkeit des saftausscheidenden Apparates des Magens. 

Wodurch ist nun die stimulierende Einwirkung des Thyreoidins auf 
die Sekretionsfunktionen des Magens zu erklären? Die erste Antwort, 
welche die Frage erheischt, ist die Verstärkung des Tonus N. vagi. 
In dem oben zitierten Referat von Professor Ponirowski wird auch gesagt, 
daß die Versuche mit der vorangehenden Atropinisierung des Tieres 
gezeigt haben, daß die oben bezeichnete Einwirkung von Thyreoidin 
durch seinen Einfluß auf den N. vagus oder die Drüsenzellen hervor- 






ah 


ee ca air" 





, Atropinisierung hat Thyreoidin keine stimulierende Einwirkung her- 
_ vorgerufen). Gleichzeitig kann man die interessante Erklärung nicht 
‚ umgehen, welche Boenheim dieser Erscheinung zu geben versucht; sich 
auf die Versuche von Eppinger stützend, welcher bewiesen hat, daß 
. Thyreoidin dieChloride des Organismus mobilisiert und ihre Ausscheidung 
j beschleunigt, meint Boenheim, daß eins der Mittel zur beschleunigten 
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gerufen wird; N. sympathicus wird nicht berührt (bei vorangehender 


Eliminierung der Chloride die Verstärkung der Magensekretion ist, 


bzw. die verstärkte Ausscheidung von HCl durch den Magen. 


Wenn unsere erste Folgerung von der Förderung der Saftausscheidung 
des Magens unter dem Einfluß vom Extrakt der Gl. thyreoideae richtig ist, 
so folgt als logischer Schluß, daß bei dem Myxödem wir eine Neigung zu 


einer Minderung der Sekretionsfunktion des Magens haben und bei 
; Morbus Basedowi — umgekehrt eine Tendenz zum gesteigerten Säure- 
gehalt (natürlich wenn man die Basedow-Krankheit als Hyperthyreose 
 auffaßt). Leider haben wir keine eigenen Beobachtungen über das 
 Myxödem;; in der uns zugänglichen Literatur haben wir folgende Angaben 


über diese Frage gefunden: Boenheim hat in allen 3 von ihm beobachteten 


. Fällen die Achylie gesehen; in 2 von diesen Fällen hat sich nach Be- 
‚ handlung mit Thyreoidin die Magensekretion bis zur Norm gehoben. 
' (Im 3. Fall fand eine Behandlung nicht statt.) Lockwood (zit. nach 


' Maranon) hat auch 3 Fälle der Achylie bei Menschen beobachtet, 
welche an einer verminderten Funktion der Gl. thyreoideae litten; in 


' diesen Fällen hat die Behandlung mit Thyreoidin die Magensekretion 


nicht hervorgerufen. Es wäre natürlich verfehlt, aus diesen spärlichen 
Literaturangaben den Schluß zu ziehen, daß für dasMyxödem die Achylie 


. die Regel ist; nichtsdestoweniger kann man es nicht unerwähnt lassen, daß 


die zitierten Beobachtungen die oben angeführten Tatsachen und Fol- 


 gerungen bekräftigen; besonders überzeugend in dieser Hinsicht sind 


die 2 Fälle von Boenheim, wo die Behandlung mit Thyreoidin dem Magen 
seine saftausscheidende Funktion wiedergegeben hat; hier tritt die stimu- 


‚ lierende Rolle des Hormons der Schilddrüse besonders auffällig hervor. 


Wenden wir uns jetzt zur Frage über den Stand der Magensekretion 
bei Morb. Based. Hier gehen die Angaben verschiedener Autoren kraß 
auseinander. Einige Forscher stellen die erhöhte Sekretionstätigkeit 


' des Mägens fest. So Gaultier (zit. nach Chvostek) spricht von einer Hyper- 


ie A . . -_- 


sekretion; Herz bemerkt, daß die Untersuchung mit der Sonde in den 
meisten Fällen einen leicht gesteigerten Säuregehalt ergibt. Maranon 
beschreibt 16 Fälle von Hyperthyreoidismus, die von vagotonischem 
Symptomenkomplex begleitet waren, in denen er Hyperchlorhydrie fest- 
stellt. Andererseits macht eine Reihe von Autoren gerade entgegen- 


' gesetzte Angaben. So Wolpe, der 10 Fälle Morb. Based., 4 Forme fruste 


! 


M.B. und 2 Basedowoid untersucht hat, kommt zum Schluß, daß ‚die 
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Basedow-Krankheit in einem großen Prozentsatz von Fällen von Achylie 
und Hypochylie des Magensaftes begleitet wird“. Miesowiez stellt fest, 
daß er von 7 Fällen Morb. Based. in 4 Achylie gefunden hat. Möller 
.(zit. nach dem Referat) kommt auf Grund seines Materials, welches 
24 Fälle umfaßt, zu dem Schluß, daß in den klassischen Fällen Morb. 
Based. Achylie vorkommt; bei Kranken, bei welchen eins der Kardinal- 
symptome des Morb. Based. ausfällt, kann gleichzeitig mit der Achylie 
ein normaler oder sogar erhöhter Säuregehalt festgestellt werden. 
Kocher bemerkt beiläufig in seiner Monographie, daß er mehrmals bei 
Morb. Based. ein vollständiges Fehlen der freien HCl im Magensaft 
festgestellt hat; nach der Operation (Strumectomia) im Zusammenhang 
mit der allgemeinen Besserung in dem Zustande des Kranken ist es dem 
Autor gelungen, freie Salzsäure in den Fällen zu finden, wo sie früher 
nicht vorhanden war. Endlich findet eine 3. Gruppe von Autoren über- 
haupt keinen besonderen Typus von Magensekretion bei der Basedow- 
Krankheit. So Boenheim, der 8 Fälle untersucht hat, kommt zum Schluß, 
daß bei Morb. Based. normaler, sowie gesteigerter Säuregehalt beobachtet 
wird, selten geminderter. Herzfeld, der 22 Fälle untersucht hat, hat 
in 15 Achylie oder Hypaciditas gefunden, in 4 Fällen normalen Säure- 
gehalt, in 3 Fällen gesteigerten; seine Schlußfolgerung besagt, daß für 
die meisten Fälle Morb. Based. Achylie oder geminderte Sekretion 
charakteristisch ist, für die Minderzahl der Fälle die Norm oder Hyper- 
aciditas. Die ähnliche Meinung wird auch von H. Zondek ausgesprochen. 
Eppinger und Hess teilen alle Fälle des Morb. Based. in vagotonische ° 
und sympathicotonische und bemerken, daß für die ersten Hyper- 
aciditas und für die zweiten der umgekehrte Zustand charakteristisch 
ist. Caro, welcher viele Fälle von Hyperthyreose bei Soldaten beobachtet 
hat, macht Angaben über die Untersuchung des Magensaftes, aus welchen 
hervorgeht, daß verschiedene Zustände der Sekretionsfunktion des 
Magens fast gleichmäßig vorkommen. Endlich Troitzki, der mit ana- 
logischem Material gearbeitet hat, stellt fest, daß ‚‚die Untersuchung des 
Magensaftes öfter diesen oder jenen Grad von Hyperaciditas gezeigt hat, 
aber man konnte auch gemindertem Säuregehalt begegnen“. Wir lassen ° 
vorläufig die Frage über den Grund eines so krassen Auseinander- 
gehens in den Angaben verschiedener Autoren beiseite und gehen zu 
meinen eigenen Angaben über. Mein Material umfaßt 27 Fälle (die 
Kranken wurden von den Kliniken der ersten Moskauer Staatsuni- 
versität gestellt), von denen 10.mit der Diagnose klassische Basedow- 
Krankheit, 11 Forme fruste, 6 Basedowismus; die Ausheberung wurde eine 
Stunde nach Verabfolgung des Frühstück Boas-Ewald (s. 0.) vorge- 
nommen. Bei dem größten Teil der Kranken wurde die Untersuchung 
mehrere Male vorgenommen. Die erhaltenen Resultate können durch 
folgende Tabelle illustriert werden (Tab. 3). 
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Tabelle 3. 
ae Keraml Zeie | Dinenose ssmptome 
1 | 160 | 68 | 54 |Basedowismus| Kropf, Moebius, Nervosität. 
2 || 225 179 69 ® Klein. Kropf, unbed. Exophth., Moebius. 
3 40 68 52 %% Klein. Kropf, Tremor, Lymph. 42% 
4 40 90 70 is Klein. Kropf, leicht. Exophth., Mann 
Lymph. 43°/,. 
1) 85 74 53 5 Klein. Kropf, leicht. Exopht., Moebius, 
Schweiße. 
6 | 165 60 41 : unbed. Kropf, Moebius, Herzklopfen. 
7 35 58 50 |Forme fruste Kropf, Exophth., Graefe, Moebius, starke 
M.B. Abmager. 
8 80 56 42 A Kropf,Herzklopfen, Hitzegefühl, Abmager.., 
Durchfälle bei Aufreg. 
9 27 28 12 R unbed. Kropf, Tachykardie, Graefe, 
Moebius, Tremor. 

10 5 36 20 A unbed. Kropf, Tachykardie, Schweiße, 
Tremor. 

11 10 s 39 n Klein.Kropf, P85—115, Tremor, Schweiße, 
Nervosität, ger. Abmager., Lymph. 47%. 

12 25 51 29 e Kropf, unbed. Exophth., Tremor, Graefe. 

13 60 61 40 « Kropf, P 124, Schweiße, gering. Tremor, 
Moebius. 

14 65 30 8 RR Kropf, P 100—110, Tremor, Schweiße, 
Moebius, Hitzegefühl. 

15 25 54 38 . Kropt, .B 701%, Tremor, Schweiße, 
Abmagerung. 

16 35 60 42 n Klein. Kropf, Klein. Exophth., Graefe, 
Schweiße, Lymph. 34%. 

17 5 46 30 I Exophth., P 88, kl. Struma. 

18 12 63 46 M.B Kropf, Exophth., P 118, Tremor, Schweiße, 
Moebius, Graefe, Lymph. 48 DI 

19 30 24 3 > Kropf, Kl. Exophth., P 100, stark. Tremor, 
viel Schweiß, st. Abmager. 

20 11 30 18 x Kropf, Exophth., Tachykardie, Tremor, 
Graefe, Moebius, Schweiße, ab und zu 
Durehfälle, Lymph. 54/0. 

21 50 35 15 er Kropf, Exophth., ‚ Tachykardie, bis z.Operat. 
Durchfälle, Abmager. Lymph. 64%, vor 
9 Jahren Strumektomie, jetzt Rezidiv. 

22 20 6 0 = Kropf, Exopht., Tachykardie. st. Abmager., 
Tremor, Graefe, Moebius. 

23 50 35 17 Hi Klein. Kropf, leicht. Exophth., P bis 130, 
Moebius, st. Abmagerung, Tremor, un- 
bed. Schweiße, Lymph. 50—60°/,, krank 
seit 3 Mon. 

24 10 57 | abs. 3 Exophth., Kropf, P 100, st. Abmager. 
Tremor, Graefe, Moebius, Lymph. 44%, 
krank 12 Jahre. 

25 20 r v Kropf, Exophth., P 100, Graefe, st. Ab- 

(Defiz.) magerung, Schweiße, unbed. Tremor, 
Lymph. 57%, krank seit 7 Mon. 

26 15 4 | abs. n Kropf, Exophth., Pbis140, Graefe, Moebius, 
Schweiße, Tremor, Durchfälle, Lymph. 
41%, krank seit 6 Mon. 

27 10 7 Exophth., P 120, Moebius, Schweiße, krasse 





‚ abs. 








Abmager., Tremor, krank seit 10 Jahren. 
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Bevor wir zur Besprechung der angeführten Angaben (meiner und 
der oben erwähnten Autoren) übergehen, muß vorausgeschickt werden, 
daß, welche Voraussetzungen a priori über die Sekretion des Magens 
bei der Basedow-Krankheit sein mögen, in der Praxis immer Aus- 
nahmen vorkommen werden — schon deshalb, weil nicht von Ver- 
suchstieren, sondern von lebendigen Menschen die Rede ist, welche 
gleichzeitig mit der Morb. Based. an einer beliebigen anderen Magen- 
krankheit leiden können. Außerdem muß das Auftreten von verschie- 
denen Formen der Basedow-Krankheit, im Sinne eines verschieden- 
artigen Zustandes des Tonus dieses oder jenes Teiles des vege- 
tativen Nervensystems (die vago- und sympathicotonischen Formen nach 
Eppinger und Hess) einige Korrekturen in das Schema der Gedanken- 
gänge über den Zustand der Magensekretion herbeiführen. Durch 
diese Einwendungen kann teilweise der Widerspruch der Meinungen 
der einzelnen Autoren über die gegebene Frage geklärt werden, der bei 
dem Lesen der oben angeführten Literaturübersicht und bei dem Blick 
auf meine Tabelle, welche meine eigenen Untersuchungen illustriert, 
so augenfällig ist. Jedoch wenn man die angeführten Daten näher be- 
trachtet, kann man dennoch eine gewisse Gesetzmäßigkeit erblicken, 
welche die vielleicht bloß scheinenden Widersprüche miteinander ver- 
söhnen kann. 

Tatsächlich, wenden wir uns zuerst zur Tabelle, welche meine eigene 
Untersuchung illustriert. Hier sehen wir, daß alle ersten 6 Fälle mit der 
Diagnose Basedowismus erhöhte Zahlen für den Säuregehalt ergeben; 
die nächsten 11 Fälle mit der Diagnose Forme fruste Basedow-Krank- 
heit gehen in den meisten Fällen mit normaler, in den wenigsten mit 
geminderter Acidität vor sich (Nr.9, 10 und 14) und endlich die letzten 
10 Fälle — klassische Basedow-Krankheit — ergaben in einem Falle 
normale Zahlen, in 4 geminderte Zahlen für den Säuregehalt, in 5 Fällen 
Achyliet). Der Schluß, der sich aus diesen Angaben von selbst ergibt, 
besteht darin, daß in schwach ausgeprägten Fällen von Thyreotoxikose, 
wo bloß eine leichte Vergiftung des Organismus mit dem überflüssigen 
Produkt der Schilddrüse vorhanden ist, der Magen mit einer gesteigerten 
Sekretionstätigkeit reagiert; in vernachlässigten und krasser ausge- 
prägten Fällen wird die Sekretionsfunktion des Magens im Gegenteil 
gehemmt; klinisch entsteht Hypaciditas und Achylie. Stimmt diese 
Folgerung, die im allgemeinen dem Schlusse Möllers ähnlich ist, mit den 
Angaben anderer Autoren überein? Bevor man auf diese Frage ant- 
wortet, muß hervorgehoben werden, daß die überwiegende Mehrzahl 
der oben zitierten Autoren?) bloß vorübergehend ihre Schlußfolgerungen 


!) Es ist von Interesse hervorzuheben, daß im Falle 9 nach der Operation 
(Strumektomie) die Aciditätszahlen auf 36 und 16 gestiegen sind. 
2) Die Arbeiten von Gaultier und Möller waren mir im Original nicht zugänglich. 
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mitteilen, ohne die Symptome der von ihnen beobachteten Kranken, 
| “noch ihre Zahl, wie auch die Methodik der Untersuchung zu beschreiben. 
‚In dieser Hinsicht treten die Arbeiten von Maranon und Wolpe günstig 
‚ hervor, indem sie ausführlich ihr Material beschreiben ; die Angaben dieser 
| Autoren stimmen aber vollkommen mit meinen Schlußfolgerungen 
überein. Tatsächlich betont Maranon, indem er über die von ihm beob- 
achtete Hyperchlorhydrie spricht, mehrfach, daß alle seine Fälle als 
 Hyperthyreoidismus ausgelegt werden müssen und keinesfalls alsklassische 
" Basedow-Krankheit; die Besserung von seiten der Magensekretion, 
im Sinne einer Minderung des Säuregehaltes, trat immer nach der Strum- 
ektomie und nach der inneren Therapie ein gleichzeitig mit der Besse- 
rung in den Erscheinungen des Hyperthyreoidismus. Wolpe aber, der 
‘ die Achylie hervorhebt, spricht von der klassischen Basedow-Krank- 
heit; es ist interessant der Gradation zu erwähnen, welche er an- 
; gibt: bei Morb. Based. (10 Fälle) ist der Höhepunkt des allgemeinen 
' Säuregehalts — 11 und der freien Salzsäure — 4, bei der Forme fruste 
' Morb. Based. sind die entsprechenden Zahlen 25 und 11, bei Basedowoid 
| 32 und 14. Ich wiederhole nochmals, unsere Folgerung über Hyper- 
‚ aciditas beim Basedowismus und Hypo- oder Anaciditas bei der klassi- 
schen Morb. Based. kann keinesfalls als Gesetz gelten; eine Reihe von 
Faktoren, die früher erwähnt wurden, können sicherlich die Sekretion 
des Magens in der oder jener Richtung ändern. Aber dieser Schluß 
erklärt zur Genüge die Widersprüche über die gegebene Frage in der 
Literatur. Er stimmt überein mit der oben ausgeführten Folgerung 
‚, über den Einfluß von Thyreoidin auf die Sekretion des Magens bei Men- 
schen und Hunden; endlich, die oben erwähnte Behauptung von Hardt, 
daß große Dosen von Thyreoidin hemmend auf die Magensekretion 
wirken, stimmt gleichfalls mit dieser Folgerung überein. 

Wenn aber der Schluß richtig ist, daß für die klassische Basedow- 
Krankheit die Achylie charakteristisch ist, so entsteht hierbei eine andere 
Frage: Ist die Achylie dabei funktionell oder hat sie eine anatomische 
Grundlage im Sinne einer Atrophie der Schleimhaut des Magens? Daß 
die Achylie funktionell sein kann, geht aus den oben zitierten Angaben 
von Kocher hervor, welchem es gelungen ist nach der Operation (Strumek- 
tomie) freie Salzsäure festzustellen in solchen Fällen, wo sie vor der 
Operation nicht vorhanden war. Ist aber in allen Fällen die Achylie 
funktionell? Zwecks Lösung dieser Frage habe ich mich dem Studium 
der pathologischen Anatomie des Magen- und Darmkanals bei der 
Basedow-Krankheit zugewandt. Die Literatur über diese Frage ist 
aber sehr spärlich. Rautmann, der sorgfältig alles veröffentlichte 
Material gesammelt hat, besagt in seiner Arbeit, die 1916 erschienen ist, 
daß ihm bloß 250 Fälle von Obduktionen der Morb. Based. bekannt sind, 

ı wobei histologisch der Magen- und Darmkanal fast nicht untersucht 
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worden ist; spezielle Arbeiten zu finden, welche dem pathologisch- ana- 
tomischen Bild des Magen- und Darmkanals bei der Morb. Based. ge- 
widmet sind, ist mir absolut nicht gelungen. Alle unten angeführten 
Literaturangaben stammen aus Arbeiten, die andern Fragen gewidmet 
sind und bloß vorübergehend werden in ihnen Funde (makroskopische) 
erwähnt von seiten des Magen-Darmkanals. Beim Durchsehen dieser 


Literaturangaben fallen zwei Kennzeichen auf, welche augenscheinlich 


für den Magen und den Darm bei der Basedow-Krankheit charakte- 
ristisch sind — das sind punktförmige Hämorrhagien und Etat 
mamellone (vergrößerter Follikularapparat?). So wurde geringfügiges 
Blutergießen im Magen von Rkautmann in 2 Fällen gefunden (von 3 be- 
schriebenen); @ebele in-2 (von 5 beschriebenen), Hämmig in einem von 
6, Matti in einem von 10, Peitevelin einem von 4, Askanazy in einem von 4, 
Eger und Dinkler inje einem von ihnen beschriebenen Falle. Etat mame- 
lone wurde gefunden von @ebele in einem Falle, Matti in einem Falle, 
Pettavel in einem, Askanasy in 2. Im Darm sind diese Erscheinungen 
krasser und öfter. Was die Erklärung dieser Erscheinungen betrifft, 
so sind nach der Meinung von Chvostek die vergrößerten Follikel 
der Ausdruck des allgemeinen Status thymico-lymphaticus; die Blut- 
ergüsse deutet Aautmann als Folgeerscheinungen der Intoxikation 
(eine analogische Erscheinung ist von ihm im Endo- und Perikard er- 
wähnt). Für sich steht die Mitteilung von Hübschmann, der in 3 Fällen 
eine anormal geringe Länge des Dünndarmes beschrieben hat. 

Da ich die angeregte Frage nicht als vollständig gelöst auffaßte, 
habe ich mich mit freundlicher Erlaubnis des Herrn Prof. A. J. Abri- 
kossoff der Bearbeitung des entsprechenden Materials aus dem Archiv des 
pathologisch-anatomischen Instituts der ersten staatlichen Moskauer 
Universität zugewandt. In den Protokollen für den Zeitabschnitt von 
30 Jahren habe ich 14 Fälle von Obduktionen mit der Diagnose Morb. 
Based. gefunden — die meisten Kranken stammten aus den Chirur- 
gischen Kliniken — Tod nach der Operation). Von diesen ist in 3 Fällen 
Bluterguß im Magen festgestellt, in 3 Etat mamellone, in 5 Atrophie 


der Schleimhaut, in 2 Gastritis atrophicans (alle Protokolle sind auf meine 


Bitte hin von Herrn Dr. Dawydowsky, Prosektor des Instituts, durchge- 
sehen und von ihm sind auch. die Diagnosen gestellt). Wie aus dem von 
mir gesammelten Material ersichtlich, ist der überwiegende Faktor — die 
Ausdehnung der atrophischen Prozesse in der Schleimhaut des Magens. 
Nach der Meinung von Herrn Dr. Dawydowsky erklärt sich die gegebene 
Erscheinung aus dem Umstande, daß die Schleimhaut des Magens, 
die im Überfluß follikuläres Gewebe hat, mit fremder blut- bzw. lymph- 
bildender Tätigkeit beschäftigt ist, und also funktionell — im Sinne 
ihrer grundlegenden Funktion —, schwach erscheint und deshalb ver- 
schiedenen Schädigungen leicht ausgesetzt ist, welche zur Atrophie 
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führen. Diese Meinung hatte bald eine gewisse Bestätigung in dem 
 Sektionsmaterial gefunden, welches mir Frau Dr. Herzenberg freund- 
lichst zugestellt hat. 

Die Sache betrifft 3 Fälle des Morb. Based. (in einem von ihnen hat 
_ der 2mal bei einem Lebenden untersuchte Saft Achylie ergeben); ma- 
_ kroskopisch hat in den 2 ersten Fällen die Schleimhaut des Magens keine 
_ bemerkbaren Änderungen aufzuweisen gehabt; es ist bloß in geringer 
_ Zahl Etat mamellong festgestellt worden, im 3. Falle bestand eine Ver- 
_ dünnung der Schleimhaut und gestrichene Falten; mikroskopisch fand 
sich aber folgendes (Dr. J. W. Dawydowsky): 


Falll. Diffuse atrophische Änderungen der Schleimhaut mit kraß ausgeprägter 
Sklerose, stellenweise atypische Formationen und Vergrößerung der Drüsen- 
 schläuche, stellenweise diffuses Iymphocytäres Infiltrat. 

Fall 2. Krasse Atrophie der Drüsenelemente, es ist bloß retikuläres Stroma 
zu sehen, in welchem eine immense Zahl von Iymphatischen Elementen und auch 
in großer Zahl ganze Follikel mit aufgenommen sind. 
| Fall 3. Die Schleimhaut ist kraß atrophiert, sklerosiert, mit zahlreichen kraß 
_ begrenzten Iymphoiden Knötchen (Lymphomen) besät. 


Diese Fälle sind sehr lehrreich: sie illustrieren erstens glänzend die 

_ Tatsache, daß die makroskopisch normale Schleimhaut sich tatsächlich 

als kraß atrophiert erweisen kann, also unser Material von Atrophien 

(10 Fälle von 17) kann in Wirklichkeit viel größer sein; zweitens wird 

_ der Lymphatismus des Magens durch diese Fälle besonders deutlich 
beleuchtet. 

Indem ich mich in den Grundzügen mit der Deutung des Herrn Dr. 
Dawydowsky einverstanden erkläre, füge ich von mir aus hinzu, daß die 

funktionell schwache Schleimhaut um so leichter traumatisiert und atro- 
phiert wird, als infolge der überschüssigen Zirkulation des Sekrets der 
Schilddrüse, wie aus dem Angeführten hervorgeht, verstärkte sekre- 
torische Anforderungen an sie gestellt werden: indem sie am Anfang 
diese Anforderungen befriedigt (Hyperaciditas in den Anfangsstadien 
und leichten Fällen des Morb. Based.) wird sie zum Schluß dekom- 
pensiert und atrophiert (Hypaciditas und Achylie bei der klassischen 
Basedow-Krankheit); der letzte Umstand wird durch den allgemeinen 
kachektischen Zustand des Organismus gefördert. Also können wir 
auf die oben gestellte Frage, ob die Achylie bei Morb. Based. eine anato- 
mische Grundlage hat oder funktionell ist, antworten, daß gleichzeitig 
mit den funktionellen Formen (Fälle von Kocher) auch Achylien vor- 
kommen können auf Grund der Atrophie der Magenschleimhaut. 

Es bleibt uns noch übrig, die Erklärung der Durchfälle bei Morb. 
Based. zu berühren — eine Erscheinung, die im Zusammenhang stehen 
kann mit der Sekretionsfunktion des Magens. Wolpe, der die Achylie 

erwähnt, sieht diese als Grund der Durchfälle an. Eppinger und Hess 


452 S. G. Lewit: 


erklären diese als Folgeerscheinung der verstärkten Peristaltik der Därme, 
welche durch den gesteigerten Tonus des N. vagi hervorgerufen wird. End- 
lich Falta, Chwostek erklären die Durchfälle in einigen Fällen, die 
mit fettem Stuhlgang vorkommen, durch eine ungenügende Funktion 
der Pankreas. Es scheint mir, daß es kaum möglich ist, eine allgemeine 
Erklärung für alle Fälle zu finden; die Pathogenese der Durchfälle muß 
in jedem konkreten Fall besonders erklärt werden und hier kann jeder 
der angeführten Standpunkte eine positive Rolle spielen. Für jeden 
Fall wird die Universalität der Theorie Wolpe bestritten, was aus meinen i 
Beobachtungen in den Fällen Nr.8 und 20 hervorgeht, wo Durch- 
fälle vorkamen und trotzdem HCl. in dem Mageninhalt vorhanden war. 

Alles oben Angeführte läßt uns folgende Schlüsse ziehen: 

1. Thyreoidin verstärkt die Sekretionsfunktion des Magens. . 

2. Die anfänglich schwach ausgedrückten Formen von Hyper- 
thyreose (Basedowismus) verlaufen gewöhnlich mit Hyperaciditas | 
(Hypersekretion), die klassischen Formen mit Hypaciditas (Achylie). 

3. Achylie bei Morb. Based. kann sowohl funktionell sein, als auch 
auf dem Boden der Atrophie der Magenschleimhaut bestehen. 

Zum Schluß einige Worte: Ich betrachte keinesfalls meine Schluß- 
folgerungen als endgültige im Hinblick auf das verhältnismäßig wenigl 
umfangreiche Material; nichtsdestoweniger erlaube ich mir es zu ver- 
öffentlichen, da ich die angegebene Methodik für die Bearbeitung dieser 
komplizierten Frage für richtig halte; die Resultate der Ausfüh- 
rungen, welche gleichzeitig nach verschiedenen Richtungen führen, 
lassen wenigstens einen Lichtschimmer auf ein bis heute wenig unter- 
suchtes Gebiet fallen, der gegenseitigen Beziehungen der Glandulae 
thyreoideae und der Sekretionsfunktion des Magens. 
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Über den Einfluß der Milzexstirpation auf das rote Blutbild. 


Von 
Gertrud Roese. 


(Aus der Medizinischen Klinik in Marburg. — Direktor: Prof. Schwenkenbecher.) 
(Eingegangen am 30. Juli 1925.) 


Wie die Milz auf die roten Blutkörperchen einwirkt, ist noch jetzt 
nicht restlos geklärt. Da es bisher nicht gelungen ist, Hämolysine in 
ihr nachzuweisen, steht die Frage, ob neben der Phagocytose auch eine 
Hämolyse stattfindet, noch offen. Naegeli! erklärt nur, ‚‚die Milz ist ein 
Organ, das die gealterten und untergehenden Leukoeyten und Erythro- 
cyten aufnimmt und das noch brauchbare Material weiter ver- 
wertet‘. Herschfeld!) und auch Eppinger:) halten eine Hämolyse für 
wahrscheinlich, ohne sie beweisen zu können. Letzterer kommt auf 
Grund zahlreicher Untersuchungen an Hunden, bei denen er eine Herab- 
setzung der Resistenz der Erythrocyten in der Milzvene nachweisen 
konnte, zu dem Schluß, daß die Milz ein Organ ist, welches, soweit man 
dies aus der Herabsetzung der osmotischen Resistenz. folgern darf, 
Erythrocyten zu schädigen vermag. Für eine hämolytische Tätigkeit 
der Milz sprechen vor allem die Befunde von Hijmans von d. Bergh 
und Snapper°), die in der Milzvene einen höheren Bilirubingehalt als 
in der Peripherie nachweisen konnten. 

Während die Milz so vielleicht die Grabstätte der roten Blutkörper- 
chen derstellt, findet die physiologische Erythropoese bei erwachsenen 
Individuen ausschließlich im Knochenmark statt. Da die Zahl der roten 
Blutkörperchen normalerweise stets konstant ist, müssen Beziehungen 
zwischen beiden Organen bestehen, welche das Verhältnis der Blut- 
bildung zur Blutzerstörung regeln. Jede Störung in einem der beiden 
Vorgänge zeigt sich in einer Veränderung des Blutes. ‚Das Blut ist der 
Spiegel der blutzerstörenden und blutbildenden Organe“ (Eppinger). 
Die Ansichten darüber wie die Entfernung der Milz sich im Blutbild 
auswirkt, gingen anfangs weit auseinander, und auch heute ist man 
noch zu keiner vollständigen Einigung gekommen. Über die ersten 
Autoren, die sich mit dieser Frage beschäftigt und experimentelle Unter- 
suchungen an verschiedenen Tieren angestellt haben, berichtet @abbi®). 
Die von ihnen erzielten Resultate sind einander sehr widersprechend. 
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Teilweise mag dies wohl auf eine mangelhafte Technik, andernteils aber 
auch auf die verschiedene Zeit der Untersuchungen länger oder kürzer 
nach der Splenektomie zurückzuführen sein. 

Malassez und Picard fanden nach der Milzexstirpation bei Hunden 
eine vorübergehende Verminderung in der Zahl der roten Blutkörper- 
chen und ein mehr beständiges Absinken des Hämoglobingehaltes. 
Zu denselben Resultaten kamen Bizzozero und Salvioli, sowie Grigorescu. 
Tauber sah diese Verminderung der Roten sowohl beim Hunde wie beim 
Meerschweinchen. Vulpius fand auch beim Kaninchen eine Olygo- 
cythämie, die aber in weniger als einem Monat wieder ausgeglichen war. 

Diesen Befunden stehen die anderer Autoren gegenüber, die eine 
Polyeythämie nach der Splenektomie feststellten. Zu ihnen gehören 
Tizzoni und Fileti, die sofort nach der Operation ein vorübergehendes 
Ansteigen des Hämoglobinwertes fanden. Winogradew beobachtete 
bei Hunden eine kurze, nicht beständige Zunahme der Roten und später 
eine mit Abnahme des Hämoglobingehaltes verbundene Verminderung 
derselben. 

Pouchet glaubte bei Tauben, Hunden und Katzen überhaupt keine 
Veränderung des Blutes wahrnehmen zu können. Derselben Ansicht 
sind Paton und @oodall, die ihre Untersuchungen ansplenektomierten 
Hunden und Kaninchen vornahmen. Sie versuchten weiterhin fest- 
zustellen, ob der Milz bei der Bildung der Erythrocyten ein Einfluß zu- 
komme und injizierten deshalb Milzextrakte, konnten aber keine Zu- 
nahme der Erythrocyten dadurch erzielen. 

Im Gegensatz hierzu betonten Danilewski und Salenski”) die blut- 
bildende Eigenschaft der Milz. Sie fanden nach der Splenektomie eine 
bedeutende Verarmung des Blutes an Hämoglobin und roten Blut- 
körperchen. Den im Laufe der Zeit wieder eintretenden Ausgleich 
glaubten sie auf eine verstärkte Erythropoese in anderen Organen, vor 
allem im Knochenmark, zurückzuführen. Später machten sie Hunde 
und Kaninchen durch Reisfütterung anämisch und injizierten ihnen 
dann subeutan oder intraperitoneal 10 ccm eines Milzinfuses. Der Er- 
folg der Injektion zeigte sich in einer beträchtlichen Zunahme der roten 
Blutkörperchen teilweise bis um 48%,. Das Ansteigen des Hämoglobin- 
gehaltes entsprach nicht ganz dieser vermehrten Erythrocytenzahl. 
Dieselben Erfolge erzielten sie nach Injektion des bis zum Siedepunkt 
erhitzten Extraktes. Sie folgern daraus, daß es sich um eine N eubildung 
roter Blutkörperchen handelt und vermuten, „daß der Milzinfus spezi- 
fische Stoffe (keine Fermente) enthält, welche eine Blutbildung direkt 
stark anregen oder an diesem Prozesse selbst als Blutgeneratoren teil- 
nehmen‘. 

Genauer und gründlicher als die vorigen erscheinen die Versuche, 
die Gabbi®) an Meerschweinchen und Kaninchen vornahm. Er bestimmte 
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an 7 aufeinanderfolgenden Tagen vor und nach der Splenektomie die 
Erythrocytenzahl und den Hämoglobingehalt. Er kommt dabei zu 
dem Resultat, daß bei Meerschweinchen nach der Operation durch- 
schnittlich eine Vermehrung der roten Blutkörperchen um beinahe 
400 000 auftritt. Die Zunahme ist beständig und zeigt sich gleich in 
den ersten Tagen. Der Hämoglobinwert steigt um etwa 8,2%. Nach 
einem Vierteljahr ist der Befund jedoch wieder normal. 

Die Erklärung hierfür sah Gabbi allein in dem Wegfall der Milz als 
eines blutzerstörenden Organs. Beim Kaninchen konnte er nicht zu 
dem gleichen Ergebnisse kommen. Er fand in einem Falle eine leichte 
Verminderung, im anderen eine mäßige Vermehrung des Hämoglobins 
und der Erythrocyten. Er vertritt daher die Ansicht, daß im allge- 
meinen die Splenektomie bei diesen Tieren keine wahrnehmbare Ver- 
änderung in der Zusammensetzung des Blutes hervorruft, und sucht es 
damit zu erklären, daß die Funktion der Milz vei den verschiedenen 
Tierarten nicht dieselbe ist. Die blutzerstörende Kraft z. B. beim 
Meerschweinchen viel größer ist als beim Hunde und beim Kaninchen. 

Für den geringen Einfluß der Kaninchenmilz auf das rote Blutbild 
sprechen auch die Befunde von Heinz®), der feststellte, daß sich milz- 
lose Kaninchen ebenso wie normale Tiere verhalten, wenn man sie mit 
Blutgiften wie Amidobenzoesäure, Phenylhydrazin oder Hydroxylamin 
behandelt. Der Verlauf der Blutregeneration nach Untergang fast der 
gesamten roten Blutkörperchen war bei den entmilzten Tieren kein 
wesentlich anderer als bei den normalen. 

Port?) und Bittner!®) erklären, auf Grund ihrer Studien am normalen 
Kaninchenblut, diese Tiere an sich für nicht sehr geeignet für experi- 
mentelle Blutuntersuchungen. 

Port beobachtete das Blutbild von 57 Kaninchen und fand, daß 
die Werte stark schwankten, beim normalen sowohl wie beim entmilzten 
Tier, und man deshalb aus kleinen Veränderungen in der Zahl der Roten 
nach der Splenektomie keinerlei Schlüsse ziehen darf. Er selbst kam 
so zur Überzeugung, daß der Milzverlust beim Kaninchen keinen Ein- 
fluß auf das Blutbild habe. Es ist hierzu zu bemerken, daß er seine 
Zählungen in den einzelnen Fällen erst geraume Zeit nach der Operation 
vornahm, in einem Falle am 7. Tage, im anderen noch später vom 16. 
bis 30. Tage an. 

Nach Bittner ist ebenfalls die Zahl der roten Blutkörperchen schon 
beim normalen Kaninchen außerordentlichen Schwankungen unter- 
worfen, oft innerhalb weniger Tage um Hunderttausende. Die Erfolge 
der Splenektomie waren bei Bittner wechselnd. In einem Falle sah er 
gleich am 1. Tage nach der Operation ein starkes Absinken der Ery- 
throcytenzahl von 7 auf 3,2 Millionen. Der Hämoglobinwert verringerte 
sich dabei jedoch nur um 13%. In 2 anderen Fällen dagegen fand er 
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eine starke Vermehrung sowohl der roten Blutkörperchen wie des Hämo- 
“ globins, in den nächsten Tagen wieder ein Absinken, so daß nach 
3 Tagen die normale Zahl wieder hergestellt war. 

Ebenso wie Port für Kaninchen stellte Kreuter!!) für Affen fest, daß 
“der Verlust der normalen Milz bei gesunden Tieren ohne bemerkens- 
“ werten Einfluß auf das Blutbild ist. 

Gegensätzlich zu all diesen Befunden stehen diejenigen, die sich bei 
den Untersuchungen Freytags!?) an Kaninchen ergaben. Er beobachtete 

seine Versuchstiere 9—32 Tage lang täglich nach der Operation und 

fand im allgemeinen eine gleich nach der Splenektomie auftretende 

mäßige Zunahme des Hämoglobingehaltes und der Erythrocyten teil- 

weise so, daß die normalen Zahlen überschritten wurden. Letzteres 

ist ihm besonders deshalb von Bedeutung, weil Äther, den er zur Nar- 
 kose verwandte, an sich eine herabsetzende Wirkung auf die Zahl der 
roten Blutkörperchen ausüben soll. Er erklärt diese Polycythämie 
mit dem Wegfall der blutzerstörenden Eigenschaft der Milz. Die am 
2.—3. Tage einsetzende Verminderung der Erythrocyten sucht er da- 
gegen damit zu begründen, daß mit der Milz dem Körper gleichzeitig 
das zum Aufbau des Blutes notwendige Eisen entzogen ist. Er sieht 
die Aufgabe der Milz deshalb nicht nur in der eines Blutfilters, der zur 
Elimination von altersschwachen Blutkörperchen dient, sondern auch 
‚darin, das Bluteisen dem Körper zu erhalten und so einen stets kon- 
'stanten Prozentgehalt von Eisen im Blut zu gewährleisten. Einige 
Zeit nach Ausfall der Milz sollen Leber und Lymphdrüsen, in denen er 
‚eisenhaltiges Pigment fand, das nötige Eisen zur Regeneration der roten 
' Blutkörperchen liefern, so daß damit die Rückkehr der Erythrocyten- 
zahl zur Norm nach etwa 14 Tagen geklärt ist. Eine direkte Betei- 
ligung der Milz an der Blutbildung lehnt Freytag ab, da er nach Ader- 
lässen bei gesunden und splenektomierten Tieren stets die gleiche Rege- 
nerationsdauer fand. 

Eine Erklärung für den Widerspruch in den Ergebnissen der ver- 
schiedenen Autoren suchten Asher!3) und seine Schüler zu geben, indem 
sie ebenfalls auf den Einfluß der Milz auf den intermediären Eisenstoff- 
wechsel aufmerksam machten. Asher und Vogel!) stellten als erste fest, 
daß ein milzloses Tier mehr Eisen ausscheidet als ein normales. Dies 
kann ihre Ansicht nach nicht auf einer schlechteren N ahrungsaus- 
nützung beim ersteren beruhen, da die größere Ausscheidung sowohl 
bei Fleischfütterung wie im Hungerzustand nachweisbar war. Die 
nach der Splenektomie sich zeigenden Blutveränderungen sollen nur 
durch die gleichzeitig auftretende Störung im Eisenhaushalt bedingt 
sein. Eisenreich und eisenarm ernährte Tiere reagieren auf die Milz- 
exstirpation verschieden. Vogel fütterte 2 gleichalterige Hunde mit 
eisenarmer Kost und entfernte einem von beiden nach einer bestimmten 
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Zeit die Milz. Bei seiner 1. Untersuchung 7 Tage nach der Operation 
fand Vogel ein Absinken der Erythrocytenzahl von 7,8 Millionen vor 
auf 3,2 Millionen nach der. Operation. Entsprechend ging der Hämo- 
globingehalt von 78%, auf 56% zurück. Die eisenarme Fütterung wurde 
noch 20 Tage lang fortgesetzt und in dieser Zeit regelmäßig Hämo- 
globin und Erythrocytenzahl bestimmt, ohne daß eine Veränderung 
bemerkbar wurde. Danach begann er Versuchs- und Kontrolltier mit 
Fleisch- und Hundekuchen zu ernähren. Während sich daraufhin beim 
Kontrolltier keinerlei Änderung im Blutbild zeigte, stiegen Hämo- 
globingehalt und Erythrocytenzahl beim milzlosen Hund im Verlauf 
der nächsten Tage an, bis nach 14 Tagen wieder absolut normale Ver- 
hältnisse erreicht waren. 

Eine Ergänzung dieser Versuche bilden diejenigen von Solberger®5). 
Bei Kaninchen, die normal eisenreich ernährt wurden, trat nach der 
Splenektomie eine beträchtliche Erhöhung der Hämoglobinmenge und 
eine Vermehrung der roten Blutkörperchen in etwas geringerem Maße 
auf. 

Bayer!) bestätigte die vermehrte Eisenausscheidung nach der Splen- 
ektomie auch beim Menschen. Er führt den von ihm nach Verlust 
einer gesunden Milz beim Menschen gefundenen Abfall des Hämo- 
globinwertes und der Erythrocytenzahl auf den gleichzeitig erhöhten 
Eisenexport zurück. 

Dem widerspricht Schmidt‘), indem er behauptet, daß bezüglich 
des Blutzustandes dem Eisengehalt nicht die allein ausschlaggebende 
Bedeutung zuzuschreiben ist. Er gibt zwar zu, daß im allgemeinen bei 
gleicher Dauer des Versuches eisenreich gefütterte Tiere einen höheren 
Hämoglobingehalt aufweisen als normal oder eisenarm ernährte und 
häufig auch ein durchaus normales Blutbild. Doch sollen Ausnahmen 
nach beiden Richtungen vorkommen. 

Ebenso wie sich die Angaben der Autoren über das Verhalten des 
Blutes bei den verschiedenen Tieren nach der Splenektomie wider- 
sprechen, sind auch die Ansichten über den Erfolg der Milzexstirpation 
beim Menschen verschieden. Da es sich hier meist um die Entfernungkran- 
ker Milzen handelt, sind die Ergebnisse nicht gleichmäßig zu bewerten. 
Während im allgemeinen nach Verlust einer gesunden Milz beim Men- 
schen keine Blutveränderungen gefunden wurden, berichten einige 
Autoren wie Küttner!8), Weinert!?), Roughton, Legg und D’Este Emmery?°) 
sowie Leihaus?®) über das Auftreten einer deutlichen Polycythämie. 

Hirschfeld?°), der diese ebenfalls in mehreren Fällen beobachtete, 
nimmt an, daß sie nicht allein mit dem Ausfall der blutzerstörenden ' 
Funktion der Milz zu erklären sei. „Der regulierende Einfluß der Milz ' 
auf die Erhaltung einer gleichmäßigen Zusammensetzung der roten ' 
Komponente des Blutbildes beruht zwar vielleicht zum großen Teil 
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' in einer destruierenden Wirkung auf die lebensschwach gewordenen 
. gefärbten Elemente, daneben aber konnte möglicherweise in der Milz 


1 


, eine Art Hormon produziert werden, welches die erythroplastische 


' Tätigkeit des Knochenmarks in Schranken hält. Der Fortfall dieses 


t 


 Hormons, sei es durch Entfernung der ganzen Milz oder durch bestimmte 


\ Erkrankungen dieses Organs bedingt, müßte dann eine übermäßige 
Produktion von Blutkörperchen zur Folge haben.“ 


Den Gedanken einer hormonalen Tätigkeit der Milz hatte früher 
schon einmal Schiff?!) ausgesprochen. Die Anschwellung dieses Organs 


während der Verdauung glaubte er mit einer Beteiligung desselben am 


Verdauungsakt selbst zu erklären. Auf Grund experimenteller Unter- 
suchungen kam er weiterhin zu dem Schluß, daß diese Tätigkeit in der 


‘ Bildung eines Hormons bestehe, welches das Trypsin des Pankreas akti- 


“viert. Von vielen Nachuntersuchern ist das allerdings später bestritten 


“worden. 


Ähnlich suchte Bayer!s) die bei seinen Patienten und Versuchstieren 


nach der Splenektomie eintretende Steigerung des Stuhlganges mit dem 


Ausfall eines das autonome System paralysierenden Hormons zu er- 


klären. 


Hirschfeld?) ist es ferner als erstem gelungen, nach der Splenektomie 
auch Veränderungen im morphologischen Blutbild nachzuweisen. Er 
sah nach der Entfernung der Milz bei einem an perniziöser Anämie 
“erkrankten Patienten eine Blutkrise auftreten, eine Überschwemmung 
‚ des Blutes mit Normoblasten und Jolly-Körper enthaltenden Ery- 
throcyten. Er erklärte dies anfangs mit einer ganz ungewöhnlichen 
| Reizung des Knochenmarks. Da er später denselben Befund stets auch 
nach Fortfall einer gesunden Milz erheben konnte, kommt er zur An- 
sicht, daß die Milz auf hormonalem Wege auch einen Einfluß auf den 

' Entkernungsvorgang selbst im Knochenmark ausübt. 

Bestätigt wurde dies dadurch, daß auch andere Autoren im Tier- 
versuch, wie z. B. Weinert22) bei Kaninchen, Huber??®) bei Kaninchen 
und Ratten stets nach der Splenektomie J olly-Körper enthaltende 

Blutkörperchen fanden. 
‚ Einen hemmenden Einfluß der Milz auf Bildung und Ausreifung 
der gefärbten Blutkörperchen nahmen deshalb auch Huber?) und 
| Isaac) an. Ebenso ist Türc2) der Meinung, daß von der Milz Stoffe 
‚ins Blut abgegeben werden, die für die Funktion von Leber und Knochen- 
| mark von wesentlicher Bedeutung sind in regulierendem, förderndem 
oder hemmendem Sinne. 
Von Decastello?®) dagegen lehnt die Hormontheorie ab. Er ist der 
' Ansicht: „Durch die Splenektomie wird der physiologische Mechanismus 
"gestört, durch den die normal abgenutzten oder pathologisch geschä- 
‚digten Erythrocyten in der Milz abgefangen, abgebaut und ihre Be- 
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standteile der Leber zugeführt werden, um von dieser verarbeitet und 
zum Teil mit der Galle in den Darm ausgestoßen zu werden. Der Zerfall 
der Erytrocyten wird dadurch zeitlich, örtlich und vielleicht selbst 
qualitativ geändert, die Ausscheidung ihrer Schlacken durch die Leber 
vermindert, und so erscheint es möglich, daß es eben die Erythrocyten- 
bestandteile selbst sind, die als nutritiver Reiz auf das Knochenmark 
durch Zufuhr des eigenen Zellmaterials einwirken, seine Funktion stei- 
gern, zur Produktion widerstandsfähigerer Erythrocyten, ja selbst zur 
Überproduktion führen kann“. 

Als Beweis für diese Ansicht können vielleicht die Befunde Schmidts !”) 
angeführt werden, daß sich das in der Leber nach der Splenektomie 
gefundene Eisen mikrochemisch etwas anders verhält als Hämosiderin. 
Es ist wohl denkbar, daß die abweichende Konstitution der Blut- 
schlacken anders auf das Knochenmark wirkt als die normalen Abbau- 
produkte. 

Die gesteigerte Empfindlichkeit und erhöhte Tätigkeit des Knochen- 
marks nach Milzausfall suchten einige Autoren auch experimentell durch 
Reizversuche an milzlosen und Vergleich mit normalen Tieren nach- 
zuweisen. So sah Vogel!) nach einem Aderlaß bei einem normalen 
Hund eine geringe Anämie eintreten, beim milzlosen dagegen starke 
Vermehrung der roten Blutkörperchen und Ansteigen des Hämoglobin- 
gehaltes. 

Dasselbe konnte Sollberger!5) bestätigen durch die entsprechende 
Wirkung des kleinen Blutentzuges bei Kaninchen. Ebenso fand er das 
milzlose Tier gegen Injektionen von Aqua amygdalarum amarum 
resistenter, indem bei ihm trotz der doppelt so großen Dosis des Giftes 
die Werte der Erythrocyten wie des Hämoglobins nie so tief sanken und 
rascher und vollkommener ausgeglichen wurden als beim normalen Tier. 

Weiter als Hirschfeld geht bezüglich der Annahme einer hormo- 
nalen Tätigkeit der Milz Franck?). Er nimmt neben einem von der Milz 
gebildeten Erythrotoxin, das einen dauernden hemmenden Einfluß auf 
das erythroblastische Gewebe des Knochenmarks ausübt, auch noch 
Leuko-Myelosplenine an, die ebenso die Bildung der farblosen granu- 
lierten Elemente beeinflussen sollen. 

Für eine Korrelation der Milz mit anderen innersekretorischen Or- 
ganen sprechen sich Bayer!®) und Asher?”) aus. Ersterer nimmt korre- 
lative Beziehungen zwischen Milz und Thymus an. ‚Wird die Thymus 
entfernt, so hat die Milz größere Aktionsbreite. Wird dagegen die Milz 
entfernt, so macht sich mehr die Thymusfunktion geltend, was sich 
in den Symptomen eines gesteigerten Vagotonus ausspricht.“‘ 

Asher und sein Schüler Dubois?”) dagegen treten auf Grund experi- 
menteller Untersuchung für eine Wechselbeziehung zwischen Milz und 
Schilddrüse ein. In bezug auf die Blutbildung herrscht ein Antago- 
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nismus zwischen beiden. Die Schilddrüse würde im Sinne einer Er- 
regung, die Milz im Sinne einer Hemmung wirken. 

Gegen eine erhöhte Reizbarkeit des Knochenmarks nach Milzex- 
stirpation sprechen die in jüngster Zeit veröffentlichten Versuche von 
Belak: und Saghi2). Sie fanden im Gegensatz zum normalen Tier nach 
Elektroferrolinjektionen beim milzlosen Hund keine Vermehrung der 
roten Blutkörperchen. Sie folgern daraus, daß der gesamte formative 
Reiz des Eisens an der Milz angreifen soll und durch diese, vielleicht 
durch ein Hormon, an das Knochenmark vermittelt wird. 

In Gegensatz zu Hirschfeld stellt sich vor allem Eppinger?). Er fand 
nach der Splenektomie bei Hunden keine irgendwie bedeutsamen Ver- 
änderungen im Blut und konnte weiterhin feststellen, daß sich milzlose 
Tiere von Anämien viel schwerer erholen als normale. Er beruft sich 
auf die gleichen Erfolge bei den Untersuchungen von Austin, Pearce 
und Krumbhear. Das Auftreten von Normoblasten und Jolly-Körper- 
haltigen Erythrocyten ist ihm nicht beweisend, da das periphere Blut 
nicht immer einen Spiegel des Knochenmarkszustandes geben soll. 
Auch fand er das Knochenmark in einzelnen Fällen nach Splenek- 
tomie blaß und nicht hochrot, wie es einer vermehrten Tätigkeit 
entsprechen würde. Im großen und ganzen kommt er so zu dem 
Resultat, daß die Milzexstirpation eher einen dämpfenden Einfluß 
ausübt. Für den sofort nach der Splenektomie vorhandenen Blut- 
befund ist ihm der während der Operation bestehende Zustand der 
Milz, die in bezug auf ihren Blutgehalt große Schwankungen aufweist, 
größtenteils maßgebend. 

Weinert!?) weist darauf hin, daß aus uns noch unbekannten Gründen 
möglicherweise bei verschiedenen Tieren die Splenektomie verschieden 
wirken kann. 

Auch Hirschfeld?) spricht sich in späteren Arbeiten dafür aus, daß 
der knochenmarkreizende Effekt je nach Disposition des Organs ein 
verschiedener ist, die Entfernung einer gesunden oder kranken Milz 
nicht immer zur Polyeythämie, sondern nur regelmäßig zu einer Stö- 
rung der Erythropoese führt. 

Waltz?) kommt auf Grund seiner histologischen Untersuchungen 
am Knochenmark von entmilzten und anämisierten Ratten zu dem 
Schluß, daß das Auftreten von Normoblasten und Jolly-Körper ent- 
haltenden Erythrocyten nach der Splenektomie nicht auf eine erhöhte 
erythropoetische Tätigkeit des Knochenmarks zurückzuführen, ist 
sondern daß es sich nur um eine vermehrte Ausschwemmung jugend- 
licher Elemente ins Blut handelt. 

Zu eigenen Untersuchungen über den Einfluß der Milzexstirpation auf das 


rote Blutbild, die ich auf Anregung von Herrn Dr. Denecke vornahm, verwandten 
wir anfangs Kaninchen und später Hunde. Das Blut wurde vor und nach der 
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Splenektomie regelmäßig untersucht. Der Hämoglobingehalt mit dem Sahlischen 
Hämometer bestimmt, die Erythrocyten in der Thoma-Zeißschen Zählkammer 
ausgezählt; die Blutausstriche färbten wir nach May-Grünwald-Giemsa, zur Dar- 
stellung der Vitalgranulation wurde Brillantkresylblau verwandt. Ferner wandten 
wir die unseres Wissens bei gleichen Versuchen noch nicht geübte, von Mora- 
witz?®) angegebene Methode der Sauerstoffzehrung an. Sie beruht darauf, durch 
Messung des Gaswechsels im Blut das Vorhandensein von Jugendformen roter 
Blutkörperchen nachzuweisen. Die reifen Erythrocyten der Säuger haben infolge 
ihres Kernverlustes keinen eigenen Zellstoffwechsel mehr, sondern dienen nur dazu, 
den Gasaustausch zwischen Alveolarluft und Geweben zu vermitteln. Infolgedessen 
findet man bei vergleichenden Bestimmungen des Sauerstoffgehaltes im gesunden, 
frisch entnommenen Blut und in dem, welches 5 Stunden bei Körpertemperatur im 
Brutschrank gehalten ist, keinen großen Unterschied. Der Sauerstoffverlust be- 
trägt hier nach Morawitz nur etwa 2—4%, was auf den Verbrauch durch die kern- 
haltigen farblosen Elemente zurückzuführen ist. Größer wird dieser Verlust, wenn 
bei gesteigerter Regeneration auch unreife kern- oder kernrestehaltige rote Blut- 
körperchen im Blut zirkulieren, da diese einen Teil des von ihnen transportierten 
Sauerstoffs für ihr eigenes Leben verwenden. Morawitz machte nun als erster 
darauf aufmerksam, daß die geringe Zahl der nachgewiesenen kernhaltigen roten 
Elemente in keinem Verhältnis steht zu der oft beträchtlich gesteigerten Sauerstoff- 
zehrung. Es müssen also bei stärkerer Reizung des Knochenmarks auch kern- 
substanzhaltige, unreife, rote Blutkörperchen ins Blut ausgeschwemmt werden, 
die zwar morphologisch nicht erkennbar sind, aber an der Sauerstoffzehrung teil- 
nehmen. Später gelang es jedoch .Denecke®?*) nachzuweisen, daß auch die bei ge- 
steigerter Regeneration im Blut zu findenden polychromatischen Erythrocyten 
für die Zunahme der O,-Zehrung verantwortlich zu machen sind. 


Die Milzextirpation wurde folgendermaßen ausgeführt. Wir öffneten die 
Bauchhöhle durch Schnitt in der Medianlinie, suchten die Milz an der großen 
Kurvatur des Magens entlanggehend auf, unterbanden die zuführenden Gefäße 
und trennten die Milz vom Mesenterium ab. Wir reduzierten dadurch den 
Blutverlust auf ein Minimum, um Störungen in der Regeneration zu ver- 
meiden. Peritoneum, Muskulatur und Haut wurden darauf durch fortlaufende 
Naht geschlossen. 

Das zur Auszählung und Hämoglobinbestimmung benötigte Blut wurde bei 
Kaninchen wie Hunden aus einer Ohrvene entnommen, das zur Sauerstoffzehrung 
dagegen bei den Kaninchen durch Herzpunktion, bei den Hunden durch Punktion 
der Vena jugularis gewonnen. Da wir uns des großen Barcroftschen Apparates be- 
dienten, gebrauchten wir jedesmal etwa 5 cem Blut‘. Alle Bestimmungen wurden 
doppelt ausgeführt. In der sterilen Spritze wurde das frisch entnommene Blut 
sofort vorsichtig mit Glasperlen geschüttelt, um es zu defibrinieren. Nachdem es 
dann durch sterilen Mull filtriert war, wurde es in offenem Gefäß an der Luft solange 
geschwenkt, bis es mit Sauerstoff gesättigt war, was aus dem zunehmenden Heller- 
werden und der schließlich eintretenden Farbkonstanz ersehen wurde. In einem 
Teil des so mit Sauerstoff gesättigten Blutes wurde der Sauerstoffgehalt sofort 
mittels des Barcroft-Haldaneschen Apparates bestimmt. Mit dem anderen war 
ein kleines etwa 3 ccm fassendes Gläschen schwappend gefüllt mit eingeschliffenem 
Stopfen verschlossen und paraffiniert. Hierauf wurde es 5 Stunden bei einer 
Temperatur von 37° im Brutschrank gehalten und dann in diesem Blut ebenfalls 
der Sauerstoffgehalt bestimmt. Dieser ist in den Tabellen in Volumprozent ange- 
geben. Vor der Splenektomie fanden wir, abgesehen vom 2. Tier, bei dem Hämo- 
globingehalt und Erythrocytenzahl starken Schwankungen unterworfen waren, eine 
ziemliche Konstanz dieser Werte. 
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| Tabelle 1. Kaninchen. 
| Poly- | Vital- a de le, 
| Helb. Rote A gran. De a un Zehrung 
N %,° |inMil.| 9% Ofoo Vo.% |VoL.% | % 
SSHIRR 53 5:3 8 10 — 13,14 | 10,8 Mask 
26. II. 53 5,6 d 11 u 12:95510,33 119,92 
Ale, 53 5,6 fi 10 —- 131 10,68 | 18,47 | (11,30 Uhr 
Bee | 12 | 17 14,3.036,8 | 27,97 a 
9. II. 53 5,6 17 20 + 13,28 9,5 | 31,85 |\kurz darauf. 
SOHLE 53 4,8 17 19 — _ —- — 
11. III. 49 4,15 223: 29 En 10,5 5,1 1745,27 
T2= LIT, 45 4,3 20 30 - _- _- — 
is 13. III. 45 4,4 21 33 u — — — 
14. III. 45 4,25 19 28 En — | — = 
tz 16. III. 45 4,3 22 30 — 9,33| 5,46 | 41,48 
18. III. 46 4,5 15 L7 En — u = 
19. III. Exitus | 























Stets wurden bereits beim normalen Tier einzelne polychromatische 


Rote gefunden, womit wohl die stärkere O, Zehrung schon vor der Ope- 


ration zu erklären ist. 





Tabelle 2. Kaninchen. 






































| _ 
O, Ge- | O, Ge- 
Poly- Vital- a 11: Os 
Hglb. Rot Kern- | Jollv- | halt im | halt im 2 
g Ote | chrom. gran. Haldee wa G. Blut | Z. Blut Zehrung 
% |imMil| 9 N | Vol. % | Vol. „| 
182TIT: 70 6,44 10 | 12 | — 4.271527 12517 |, 20,3 
22:II8. 65 5,8 11 | 12 — — 13,54 | 10,45 | 22,8 
31. III. VB 1,2 9. 11.) — | — !14,68|.12,88| 12,26 
3. IV. ee Neımaı 11a 
Ar IV. 83 6,97 9 12 — + | 14,17| 12,01 | 15,24 
4. IV. 12 Uhr Splenektomie, Blut- 
entnahme 5 Std. später. 
5. IV. SL Ra RL a ET z 
/ DEIN: 60 5,19 12 15 — - | 
LETLV,; 55 4,78 12 16 — -— — _n ee 
ME 10. IV. 61 50.)  Tammaisı — 1201 9,01| 27,7 




















Nach der Splenektomie sahen wir in 3 Fällen ((Tab.1, 2, 3) ein 
leichtes Ansteigen des Hämoglobinwertes und der Erythrocytenzahl 
einige Stunden nach der Operation. 
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Tabelle 3. Kaninchen. 









































i O, Ge- | 0, Ge- 
| Poly- Vital- ; } I 
Melde | #008 | chrom. | gran. | haltige ed: 6. Blut | 7 Bin | Zehrung 
| %  |inMill. | %/o ER Vol. % | Vol.% % 
Zur LI 78 7,66| + — — — er 15,27 7 
2 All: 77 7,4 -h ++ — — 16,68 | 19,9 9,5 
28.111. 79 7,8311 ++ 7 — - 17,67 | 14,95 | 15,39 
12 Uhr Splenektomie, Blut- 
entnahme 5 Std. später. 
29. III 65 | 62 5 ale e nnd 11,58] 13,9 
Sen 58 5,3 10 12 _- -- — — — 
Kay. 45 4,0 10 20 — + = — Er 
IV 50 4,2 30 40 — + 10,8 u 65,74 
LNV 50 4.111.083 55 — +- — — — 
B:FIV 50 4,4 17 37 _— + — — an 
121V 70 6,68 7 10 - . 15,4 Do 17,07 











Ebenso eine stärkere Sauerstoffzehrung, die vor allem im 1. Falle 
deutlich ist. Sie weist darauf hin, daß diese Vermehrung nicht einfach 
durch den Wegfall der hämolytischen Funktion der Milz zu erklären 
ist, sondern eine Ausschwemmung von Jugendformen ins Blut statt- 
gefunden haben muß. Dem entspricht auch die Zunahme der poly- 
chromatischen und vital granulierten roten Blutkörperchen im ge- 
färbten Ausstrich. Normoblasten wurden in keinem Falle gefunden, 
doch stets vereinzelte jollykörperhaltige Erythrocyten. Einige Tage 
nach der Operation sehen wir bei allen Tieren eine ganz beträchtlich 
zunehmende Anämie mit gesteigerter Regeneration eintreten. Die 
Erythrocytenzahl und der Hämoglobingehalt sinkt andauernd, bis er 
schließlich auf einer geringeren Höhe als normal stehen bleibt. Wie 
schon oben erwähnt, sah Freytag bei seinen Versuchen dieselbe Erschei- 
nung und erklärt sie mit dem gleichzeitig mit dem Verlust der Milz auf- 
tretenden Eisenmangel. Ob in unserem Falle diese Anämie als tat- 
sächlich im Zusammenhang mit der Splenektomie stehend betrachtet 
werden darf oder einfach als Folge des dauernden Blutentzuges nach 
derselben angesehen werden muß, ist nicht sicher zu entscheiden. 
Immerhin ist zu bedenken, daß für ein Kaninchen ein fast täglich statt- 
findender Blutverlust von auch nur etwa 5 ccm schon relativ bedeutend 
ist. Auch sehen wir beim 3. und 4. Tier, nachdem wir mehrere Tage 


lang die Punktion aussetzten, eine Erholung eintreten, was sich in einem 


Anstieg des Hämoglobingehaltes und der Erythrocytenzahl zeigte. 


Wie Tab. 4 zeigt, tritt bei diesem letzten Tier, abgesehen von dem 
Erscheinen einzelner jollykörperhaltiger Erythrocyten anfangs über- 
haupt keine Veränderung auf. Die hier ausbleibende bei den 3 anderen 
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Tabelle 4. Kaninchen. 





























a ONE Vale ern Wera: halt im an ä 
® chrom. | gran. Haltied Eon philpkt. G. Blut | Z. Blut Zehrung 
PPF ta. MIN los oo 0 | VoL%IVoOL% | % 
BalV.ı.. 70 6,35 10 20 — | — — 14,93 | 11,7 191,63 
BISIV.ıı 70 5,69 10 28 — — = 13,19 110,0, 12418 
33, Lv. 70 5,9 10 29 — + — 13,38 | 10,1: |24,51°) 
13..1V.|\ 55 3,69 11 38 —: + 40 10,5 6,97 |33,62 
14. IV.|| 48 3,34 28 80 — — ++ — — — 
15. IV.|| 46 Od 40 80 — — + — _- — 
16. IV. 48 3.D 46 120 — — — — — _ 
19. IV.|| 65 5,2 30 50 — == — 13,82 7,09 146.09 

















*) 12 Uhr Operation, Blutentnahme 2 Std. später. 


Tieren stets gefundene Vermehrung der Roten und des Hämoglobins 
ist wahrscheinlich damit zu erklären, daß es in diesem Fall bei der Ope- 
ration zu einer stärkeren Blutung kam. Auf die später stattgefundene 
Resorption dieses Blutergusses aus der freien Bauchhöhle ist wohl auch 
das zahlreiche Auftreten von basophil getüpfelten Erythrocyten am 
Tage nach der Operation zurückzuführen. Iınmerhin ist es trotzdem 
nicht klar, warum wir hier im Anschluß an die Splenektomie gar keine 
Zeichen einer stärkeren Knochenmarkstätigkeit, die sich vor allem in 
der Zunahme der Sauerstoffzehrung gleich nach der Operation doku- 
mentieren müßte, erblicken können. 

Da uns die Versuche an Kaninchen so zu keinem eindeutigen Fr- 
gebnis führten, beschlossen wir dieselben an Hunden festzusetzen. Vor 
allem entgingen wir bei der Wahl größerer Tiere, für die ein Blutverlust 
von 5 cem von minimaler Bedeutung ist, der Gefahr, durch die Versuchs- 
technik selbst den Erfolg der Splenektomie irgendwie zu beeinflussen 
oder zu beeinträchtigen. Im allgemeinen gingen wir wie früher vor, 
bestimmten regelmäßig vor und nach der Operation Hämoglobin- und 
Blutkörperchenzahl, die Sauerstoffzehrung und das morphologische 
Blutbild. 

Auch hier fanden wir bereits im normalen Blut einige polychroma- 
tische und vitalgranulierte Zellen. Nach der Splenektomie sahen wir, 
wie Tab. 6 und 7 zeigen, bereits einige Stunden später eine stärkere 
Ö,-Zehrung, verbunden mit einem Ansteigen des O,-Gehalts im ge- 
sättigten Blut und einer entsprechenden Erhöhung des Hämoglobin- 
wertes und der Erythrocytenzahl. 

Das morphologische Blutbild zeigte mehr polychromatische und 
vitalgranulierte Erythrocyten, sowie ganz vereinzelte Normoblasten 
und auch einige jollykörperhaltige Zellen. Deutlicher wurde noch der 
Erfolg am Tage nach der Splenektomie. Die Sauerstoffzehrung beträgt 
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Tabelle 5. Hund. 
R O0, Ge- | O, Ge- 
Poly- | Vital. ann ur 0, 
Helb Rot Kern- | Jolly- | halt im | halt im 
g ote | chrom. | gran. Karen a G. Blut | Z, Bint |Zehrung 
% in Mill. Jim FR Vol. % | Vol. % % 
B.!1V. 90 6,85 + + _ — 20,33 | 17,5 113,92 
14. IV. 90 6,75 + + — — 19,85 | 17,0 114,35 
15. IV. 90 | 6,64 8 10 “u + ISA 24) 
16. IV. 96 6,98 10 12 n— n— 22,56 | 16,0 |29,08 
17.2192 87 6,23 8 8 — u 19,09 | 15,9 116,71 
19. IV. 89 6,54 -ı — — == 19,75 | 16,92 114,30 
*) 12 Uhr Operation. Blutentnahme 5 Std. später. 
Tabelle 6. Hund. 
O0, Ge- | 0, Ge- 
Poly- | Vital- F : OÖ, 
Halb. Rote chrom. | gran. ae BR en er Zehrung 
%  |inMill.| 9% TR Vvo.% |Vo.%| % 
17. V. 82 6,14 + + — — 17,67 | 15,61 111,65 
ZI: sl 6,34 — u _- — 15,28 | 13,66 |10,60 
23: V: 80 6,26 r - — — 17,09 | 15,56 | 8,95 
DTEAN 82 | 6,90 4 7 “= + | 17,10| 14,19 |12,86*) 
28. V. 90 7,27 12 15 == 4 19,17 | 14,87 122,43 
3l. v; 80 6,32 — E= —_ -- 17,6 | 16,2 | 7,95 
*) 12 Uhr Operation. Blutentnahme 4 Std. später. 
Tabelle 7. Hund. 
s O0, Ge- | OÖ, Ge- 
Poly- | Vital- j A halt 
Helb. Rote chrom. | gran. kp Sen ee a Tehrine 
%  inMill.| 9%o JR Vo.% |VoL.%| % 
| | 
L0Vs 90 6,8 u n= — — 33,33 | 20,71| 11,33 
Bu Vi 87 6,2 u u -— — 18,34 | 15,97 | 14,53 
BY; 90 6,87 + En — _- 19,52 | 17,01 | 12,85 
DE. 90 6,65 u = — — 20,67 | 18,16 | 12,14 
10. V. Da 1 7,90 Aue 5 ar + | 22,51 | 19,16 |117,48*) 
12V. 98 7,8 10 12 En + 23,00 | 17,22 | 25,45 
I23UV) 90 6,6 4 + — —_— 20,57 | 17,8 | 13,46 
14. V. 90 6,5 - u — + | 21,8 | 3,4 | 11,01 














*) 12 Uhr Operation. Blutentnahme 5 Std. später. 
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jetzt ungefähr das Doppelte wie vor der Operation, das sicherste Zeichen 
für eine erhöhte Tätigkeit des Knochenmarks und Ausschwemmung 
jugendlicher Elemente. Im Laufe der nächsten Tage sinken sämtliche 
Werte wieder zur Norm herab, um auch in der folgenden Zeit unver- 
ändert zu bleiben. Kernhaltige Rote wurden durchweg schon spätestens 
am 3. Tage nach der Operation nicht mehr gefunden, während Jolly- 
körper auch bei allen folgenden Untersuchungen noch vorhanden waren. 

Anschließend an diese Versuche injizierten wir den milzlosen Tieren 
einen Milzextrakt. Wir gingen dabei von dem Gedanken aus, daß, wenn 
die Milz tatsächlich ein Sekret oder Hormon enthält, welches bremsend 
auf die Knochenmarkstätigkeit einwirkt, wir in diesem Falle mindestens 
eine Aufhebung des Milzausfalles bestenfalls eine deutliche Olygocy- 
thaemie verbunden mit einer verringerten Ausschwemmung von Ju- 
gendformen erhalten müßten. Die Injektion wurde erst vorgenommen, 
nachdem das Blutbild, wahrscheinlich durch das vikariierende Ein- 
treten anderer Organe für die Milz, wieder normal war. 

Der Extrakt wurde auf folgende Weise hergestellt. Wir zerklei- 
nerten die bei der Operation gewonnene Milz und zerrieben sie dann 
vollkommen im Mörser unter Zusatz von steriler physiologischer Koch- 
salzlösung. Der so erhaltene Milzbrei wurde in sterilem Gefäß ver- 
schlossen eine Zeitlang im Eisschrank aufbewahrt und dann filtriert. 
Dem früher splenektomierten Tier derselben Art injizierten wir dann 
das Filtrat und zwar den Kaninchen 5 ccm, den Hunden 10 cem sub- 
cutan. Das Blut wurde unmittelbar vor und kurz nach der Injektion 
wie bei den früheren Versuchen untersucht. Der Erfolg beim Kanin- 
chen war minimal. Die einzige Änderung zeigte sich in einem etwas 
geringeren Sauerstoffgehalt des gesättigten Blutes an sich und einer 
ebenfalls in mäßigem Grade herabgesetzten Sauerstoffzehrung. Dies 
ist vielleicht einer hemmenden Wirkung irgendwelcher Substanzen des 
Milzextraktes zuzuschreiben, doch liegen solche geringe Änderungen 
noch im Bereich der Fehlergrenzen und können deshalb als nicht un- 
bedingt beweisend angesehen werden. Einen deutlicheren Erfolg sahen 
wir nach der Injektion des Milzextraktes beim Hunde. 


Tabelle 8. Hund. 
































| Hglb. | Rote | Poly- | Vital- Jolly- ne NE ä 
chrom. gran. körper | G. Blut | Z. Blut Zehrung 
SR in Mill, BR 2: vY0129%[V0L,% Yr 
Ay. 92 | 6,5 ae | + 7 1218 | 194 | 1L01|, (sta.n. 
13: V.; 93,:16,67 | — hr + | 21,77 120,22 | 9,05 ee 
20. V. 90 | 6,0 za ne — | 19,09| 18,67|. 2,2 ann 
EBrVeN O7 655 We HT: 19,03 | 17,82| 6,35 || jlyextrkt. 
a3 V. 85 16,2 4 4 | an 15,42 | 13,86 | 10,09 
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Tab. 8 zeigt uns, daß 4 Stunden nach der Injektion der Hämo- 
globingehalt und die Blutkörperchenzahl sinkt, ebenso der Sauerstoff- 
gehalt im gesättigten Blut. Am auffallendsten ist jedoch die Herab- 
setzung der Sauerstoffzehrung. Während sie vorher etwa 10%, des im 
gesättigten Blut vorhandenen Sauerstoffs betragen hatte, sinkt sie jetzt 
auf 2,2%, was auf ein völliges Fehlen jugendlicher Elemente im Blut 
schließen läßt. Es ist deshalb nicht verwunderlich, daß auch die vorher 
vorhandenen Jollykörper enthaltenden Erythrocyten nicht mehr gefunden 
werden konnten. Am nächsten Tage sehen wir das Blutbild sich wieder 
der Norm nähern, die es nach 3 Tagen erreicht. Diese Ergebnisse stehen 
somit im Gegensatz zu den bereits oben erwähnten von Danilewski und 
Salenski, die nach der Injektion eine auffallende Polycythämie feststellten. 

Warum das Knochenmark des Kaninchens nicht ebenso stark auf den 
Reiz, der durch die Splenektomie gesetzt wird, anspricht wie das des Hun- 
des, ist nicht klar. Von vielen Autoren z. B. Heinz und Weinert ist auf die 
relative Kleinheit der Kaninchenmilz hingewiesen im Gegensatz zu der 
anderer Tierarten und hieraus auf eine geringere Funktion geschlossen, _ 
deren größerer Teil dem übrigen retikulo-endothelialen Apparat zufällt. 

Von Bedeutung für diese Frage sind die in jüngster Zeit publizierten 
Versuche von Nagano®!). Er sah von der Splenektomie beim Kanin- 
chen keinen Einfluß auf das rote Blutbild, was er auf das vikariierende 
Eintreten des retikulo-endothelialen Apparates der Leber, der Drüsen 
und des Knochenmarks zurückführt. Nach Ausschaltung dieser Reti- 
kuloendothelien durch Injektion von Tusche oder Kollargol erzielte 
er beim milzlosen Tier eine starke Normoblastose und Vermehrung der 
roten Blutkörperchen. Da dies beim gleichen Versuch am normalen 
Tier nicht der Fall war, faßt er den Erfolg als Ausfallserscheinung der 
Milzfunktion bei verhinderter kompensatorischer Tätigkeit der Reti- 
kuloendothelien auf. 

Wie im einzelnen normalerweise der Milzersatz stattfindet, kann 
nicht durch klinische, sondern nur durch pathologisch-anatomisch 
histologische Studien erkannt werden. Schmidt!) und Kreuter!!) ge- 
lang es im Tierversuch die Bildung von Milzgewebe in der Leber nach 
der Splenektomie nachzuweisen. Schmidt sah regelmäßig nach Milz- 
exstirpationen bei weißen Mäusen follikelähnliche Knoten vor allem 
in der Umgebung der Gefäßlumina der Pfortaderäste auftreten. Er 
wies nach, daß diese Zellherde aus einer Wucherung der Kupferschen 
Sternzellen hervorgehen. In ihnen soll nach dem Ausfall der Milz der 
Abbau der Blutkörperchen in einer Weise vor sich gehen, die sonst der - 
Milz zukommt. Diese Befunde bestätigte Kreuter beim Affen. Auch 
Domagk??) und Nishikawa und Tagaki?®) behaupten, daß bei Ratten 
nach der Splenektomie die Endothelien der Leber eine auffällige Wu- 
cherung und Phagocytose roter Blutkörperchen zeigen. 
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Von welchen Organen der der Milz zukommende Einfluß auf die 


Blutregeneration übernommen wird, ist noch völlig ungeklärt und muß 


es auch solange bleiben, bis es gelungen ist, durch eine Darstellung des 
Milzhormones dessen Einfluß auf die Erythropoese im Knochenmark 


' wirklich zu beweisen. 


Zusammenfassend läßt sich also sagen, daß die Ansichten über den 


- Einfluß der Milzexstirpation auf das rote Blutbild sich widersprechen. 


' Auf der einen Seite stehen Hirschfeld und seine Anhänger, die an eine 


gesteigerte Leistungsfähigkeit und erhöhte Reizbarkeit des Knochenmarks 
“nach der Splenektomie glauben, auf der anderen Seite Eppinger, der 


der Splenektomie einen dämpfenden Einfluß auf die Erythropoese zu- 
schreibt. Wir selbst können uns auf Grund unserer experimentellen 
Untersuchungen der Ansicht des ersteren anschließen. Wir sahen beim 


- Kaninchen eine mäßige, beim Hunde jedoch ganz beträchtliche Stei- 
_ gerung der blutbildenden Tätigkeit des Knochenmarks, die sich in 
‚ einer Erhöhung der Erythrozytenzahl und des Haemoglobingehaltes, 
sowie einer Ausschwemmung jugendlicher Elemente dokumentierte. 
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Über den physiologischen Verlauf der Leukoeytose 
beim Menschen*). 


Von 
Dr. A. Kobryner. 


(Aus der Inneren Abteilung der Universitätsklinik in Rostow a. D. — Direktor: 
Prof. I. Zavadzki — und aus der Inneren Abteilung des „Szpital Starozakonnych“ 
in Warschau — Vorstand: Doz. Dr. St. Klein.) 


(Eingegangen am 13. August 1925.) 


Eine ganze Reihe von Problemen, die mit der normalen Leukocytose 
beim Menschen in Verbindung stehen, sind trotz zahlreicher dahingehen- 
der Arbeiten bisher nicht gelöst; fortwährend lesen wir von einander 
sich widersprechenden Angaben verschiedener Autoren. Diese Ur- 
sachen liegen in der Nichtberücksichtigung der Tatsache, daß alle 
Lebensprozesse ohne Unterlaß ablaufen und einem steten Wechsel unter- 
liegen. Man muß beachten, daß von welchen physiologischen Vorgängen 
auch immer die Leukocytose abhängig ist, diese Vorgänge selbst einem 
steten Wechsel unterliegen und somit auch einen steten Wechsel im Ver- 
laufe der Leukocytose selbst verursachen. 

Auf Grund physiologischer Tatsachen und Eigenbeobachtungen über 
das Hungergefühl, setzte ich beim Beginn meine Versuche voraus, 
daß dem Hungergefühl meistens ein Leukocytensturz parallel geht. 
Ich beobachtete aber beim Hungern ein fortwährendes Schwanken der 
L.-Zahl; graphisch dargestellt stellen die Leukocytenwerte eine wellen- 
förmige, in ihrer Gesamtheit gegen den Abend aufsteigende Kurve dar, 
wobei dem Hungergefühl nicht immer ein Leukocytensturz parallel 
geht. Die Ergebnisse dieser Erfahrungen ergaben mir einen eigenartigen 
charakteristischen Verlauf der Leukocytose beim Menschen. Zu diesem 
Zwecke führte ich eine ganze Reihe von Untersuchungen an mir selbst 
und anderen durch, bei verschiedenen Körperhaltungen und Bewegungen, 
unter verschiedenen Ernährungsbedingungen und bei Änderungen der 
Schlafzeit und des Wachens. Ich führte insgesamt 27 Versuchsreihen 
aus, deren Gesamtdauer 370 Stunden betrug und die aus 722 Einzel- 
untersuchungen bestanden. Von diesen führe ich nur einige wegen 
technischer Schwierigkeiten in tabellarischer Form an. 





*) Nach einem in der Warschauer biologischen Gesellschaft am 3. IV. 1924 
gehaltenen Vortrag. 
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Der 1. Versuch (Tab. Nr. 1), an mir selbst ausgeführt, bei absolutem Hunger 
_ und bei Einhaltung größtmöglicher Ruhe dauerte 24 Stunden. Wir sehen einen 
. charakteristischen Verlauf der Leukocytose in Form großer Wellen (11,5—3 Uhr: 
4775, 8800, 4475), (3—11,5 Uhr: 4475, 7100, 5225), (11,5—6 Uhr: 5225, 9100, 5225), 
h (6—11,5 Uhr: 52,25, 8500, 5425), die sich aus kleineren Wellen zusammensetzen 
(11,5—1 Uhr: 4775, 8800, 5225), (1—3 Uhr: 5225, 7825, 4475), (3—6,5 Uhr: 44,75, 
8175, 6000), (6,5—11,5 Uhr: 6000, 7100, 5225), (11,5—1 Uhr: 5225, 7250, 5150), 
_ (12,5 Uhr: 5150, 7525, 6500), (2,5—4 Uhr: 6500, 9100, 4700), (4-6 Uhr: 4700, 
7400, 5225), (6—10 Uhr: 5225, 8500, 6650), (10—11,5 Uhr: 6650, 7375, 2425); 
im Bereich der letzteren kommen bedeutende Schwankungen der Leukocytenzahl 
(4300 innerhalb einer !/, Stunde) vor. 

Dieser Verlauf ist unabhängig von der Tageszeit — dafür spricht ein unter 
gleichen Bedingungen ausgeführter 2. Versuch (Tab. Nr. 2): nur daß hier die Be- 
schäftigung und Nahrungsaufnahme in die Nachtzeit, der Schlaf in die Tageszeit 
‚ verlegt wurde. Auch hier sehen wir, obwohl der Versuch am Abend begonnen wurde, 
große wellenförmige Wellen (10,5—3 Uhr: 5600, 9650, 5500), (3—8,5 Uhr: 5500, 
- 8200, 5700), (8,5—10 Uhr: 5700, 8200, 4800), die sich aus kleineren zusammen- 
setzen (10,5—12 Uhr: 5600, 7250, 6100), (12—1 Uhr: 6100, 9650, 5400), (1—2 Uhr: 
5400, 7350, 5850), (2—3 Uhr: 5850, 6650, 5500), (3—4,5 Uhr: 5500, 7350, 5600), 


" (4,5—8,5 Uhr: 5600, 8200, 5700), (8,5—1,5 Uhr: 5700, 8200, 6950), (1,5—4 Uhr: 


. 6950, 8100, 6850), 4—5,5 Uhr: 6850, 7150, 6300), (5,5—6,5 Uhr: 6300, 7000, 6750), 
| (6,5—8 Uhr: 6750, 7750, 5800), (8—10 Uhr: 5800, 6200, 4800), in deren Bereich 
. fortwährend Schwankungen vorkommen; die Werte dieser Schwankungen erreichen 
' oft in einer 1/, Stunde bedeutende Zahlen (4520 L.). Dieser charakteristische Ver- 
lauf der Leukocytose ist auch von physischer Arbeit unabhängig: Ich stellte ihn 


ı ebenso bei willkürlicher Bewegung wie bei absoluter Ruhe fest. 





Durch einen 3. Versuch (Tab. Nr. 3) an Herrn H. ausgeführt, bei absolutem 
Hunger ohne Flüssigkeitszufuhr und Einhaltung vollständiger Ruhe, wurde die 
‚ gleiche Tatsache festgestellt. Auch hier sehen wir die Entwicklung einer großen 
Welle bis zum Gipfel (7,5 Uhr abends) und den Anfang ihres Abstieges. Diese 
Welle setzt sich aus kleineren zusammen (12—2,5 Uhr: 5968, 7392, 6288), (2,5 bis 
4 Uhr: 6288, 8544, 7504), (45,5 Uhr: 7504, 8768, 7376), (5,5—8 Uhr: 7376, 
10752, 7320), und im Bereiche der letzteren sehen wir fortwährende Schwankungen 
der Leukocytenzahl, die während einer !/, Stunde 3500 erreichen können. 
Diesen charakteristischen Verlauf der Leukocytose finden wir beim 
Hunger mit Zufuhr von Flüssigkeiten, bei teilweisem Hunger und bei 
ausschließlicher Nahrung mit Eiweiß oder Fett oder Kohlenhydraten, 
oder ebenso bei einer Kombination dieser Stoffe, wie auch bei einer Er- 
nährung mit Extraktivstoffen des Fleisches. Ein Unterschied macht 
‚ sich nur bemerkbar in der Größe und Häufigkeit der Amplituden, 
die beim Hungern und ausschließlicher Eiweißernährung am größten 
sind; ein verkehrtes Verhältnis tritt bei Ernährung mit Kohlenhydraten 
ein. Andere Ernährungsbedingungen haben nur einen geringen Einfluß 
auf die Leukocytose, und zwar im Sinne einer Verkleinerung der Ampli- 
tuden sowie der Höhe und der Häufigkeit einzelner Schwankungen. 
Beim Hungern also und bei ausschließlicher Ernährung mit Eiweiß- 
stoffen, also unter Bedingungen, die den größten Eiweißzerfall zeigen, 
beobachtet man eine ausgesprochene wellenartige Bewegung und 
häufiges Schwanken der L.-Zahl. Andererseits sieht man bei ausschließ- 
Z. 1. klin. Medizin. Bd. 102. 31 
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Tabelle 1. Hunger und gleichmäßig beschränkte Körperbewegung. 















































- Leukocy- Leukocy- 
Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 
| in 1 mm? in 1 mm? 

16. IV. 1922 | 10 Uhr m. 6075 17. IV. 1922 || 22 Uhr Min. 5225 
10 „ 5Min, 8218 1255 7250 
1158 5975 12.447 DR 6625 
la 2 a 4775 Lo 5150 

112, 57.70 l „Ans 6725 
PAR 8800 2 1525 
183 5225 2 2: ae 6500 
1: Wa 6325 am 7000 | 
2 7825 RT 5. 9100 
ER N = 4500 45; 4700 
ee 4475 Aura, ie 7400 
I: H/bDAR. 4550 5 6875 
4: 5, 5000 Du rd 5250 
BR 5650 0. 5225 
KERNE 6650 Eye 5725 
I N le 8175 we 5750 
er 6225 ins 6475 
ION AD 6000 gu, 7225 
Re 7100 8 er DR 8500 
Iren ED 20 5825 Te 7750 
RE 5825 G. u He 7800 
Bi Ha 6450 10 6650 
02% 5675 10 „are 7375 
IS VER-D rn 5926 ilss 6575 
110 „, 6075 11 Ware 5425 
ARD SEE : 5750 128 6050 
blra 5525 
Tabelle 2. Hunger und gleichmäßig beschränkte Körperbewegung. 

26. IV. 1922 110 Uhr’ | 8050 27. IV. 1922 || 10 Uhr 6700 
10 „ 5Min. 5600 10 „ 5Min. 6150 
1lär; 5750 1108 6100 
DEE NR 7250 II ame 6600 
1293 6100 127% 7050 

27: IV1922-N128 9650 12. Are 8200 

1#. 5400 Ids 7250 
Be A: re 7350 are 6950 
Re: 5850 VRR. 8100 
DA ES 6650 3 „ 8000 
3, 5500 ER 6950 
u: 7350 4 6850 
4. 6200 4 a 7150 
ERS. 5600 De 6950 
ER 6400 Rn. 6300 
a irn ur. 7000 
038 6850 6 6750 
6 re 7300 UM 7750 
N 8200 7 sr 6350 
Te 7450 BER 5800 
ae 6800 8-1, an 6100 
RR 5700 er 6200 
Bud, 6850 9 biz 6000 
De u: 6750 107 4800 
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licher Ernährung mit Kohlenhydraten, also bei Schonung des Eiweiß- 
stoffwechsels, ein entgegengesetztes Verhalten der Leukocytose. Das 
Gegenüberstellen dieser Tatsachen macht die Abhängigkeit der Leuko- 
cytenkurve von intermediären Komplex gebauten Eiweißprodukten 
wahrscheinlich. Ich betone von „Komplex gebauten“ deswegen, weil 
eine starke Fleischbrühe, enthaltend die Produkte weit abgebauter 
Eiweißkörper, getrunken bei vollkommenem Fasten, einen Leukocytose- 
verlauf von verhältnismäßig niedrigen Wellen und sehr seltenen und 
unbedeutenden Schwankungen der Leukocytenzahl verursacht. 


Den 4. Versuch (Tab. Nr. 4) führte ich an mir selbst bei ausschließlicher Eiweiß- 
ernährung aus; ich verzehrte im Laufe des 12stündigen Versuches 3 Pfund eines 
mageren, dreifach ausgekochten Fleisches und das Eiweiß von 10 Eiern in halb- 
stündigen Pausen. Die Leukocytenzahl, graphisch dargestellt, zeigte zwischen 
10—7,5 Uhr abends eine große vollständige Welle (3650, 8700, 4475) rechts und 
links das Ende der vorhergehenden und den Anfang der nachfolgenden. Die große 
Welle setzte sich aus kleineren zusammen (10—11 Uhr: 3650, 5400, 4150), (11 bis 
12,5 Uhr: 4150, 5275, 4975), (12,52 Uhr: 4975, 7025, 4400), (27,5 Uhr: 4400, 
8700, 4475), in deren Verlauf Schwankungen bis 2750 Leukocyten in einer ! /s Stunde 
vorkommen. 

Der 5. Versuch (Tab. Nr. 5) ebenfalls an mir selbst ausgeführt bei ausschließ- 
licher Ernährung mit Kohlenhydraten (ohne Wasserzufuhr); während der 13stün- 
digen Versuchsdauer verzehrte ich halbstündig je 7,0 g Stärke und 4 g Zucker. 
Bei Berücksichtigung, daß die Kohlenhydrate in einer schwer resorbierbaren Form 
genossen wurden, und daß deshalb die Resorption erst in einigen Stunden erfolgen 
konnte, müssen wir annehmen, daß der Einfluß der Kohlenhydrate auf den Verlauf 
der Leukocytose erst um 1 Uhr (nach 4 Stunden) beginnt; von dieser Zeit an bis 
zum Ende des Versuches war die Leukocytose, im Vergleich zum Anfang, stets 
niedrig. Graphisch dargestellt, finden wir den Gipfel und den absteigenden Teil 
der großen Welle gegen 9,5 und 8 Uhr (7200, 3300), ebenso den Anfang der darauf- 
folgenden Welle (8—10,5 Uhr: 3300, 4650). Der absteigende Schenkel der großen 
Welle setzt sich aus kleineren zusammen (11—1 Uhr: 4200, 6125, 37 25), (1—8 Uhr: 
3725, 4925, 3300), in deren Bereich fortwährende Schwankungen der Leukocyten- 
zahl vorkommen. Wir bemerken, von 1 beginnend, hauptsächlich kleinere Wellen, 
die sich auf einen längeren Zeitraum verteilen, und diese, anfänglich bedeutende 
und öftere Schwankungen, werden seltener und schwacher und ziehen sich während 
einiger Stunden hin. 

Der 6. Versuch (Tab. Nr. 6) wurde ebenfalls an mir selbst ausgeführt. Ich 
verzehrte eine konzentrierte Fleischbrühe (von 3 Pfund mageren Fleisches, dreimal 
ausgekocht, gewonnen) in gleichen halbstündigen Portionen. Graphisch dargestellt, 
stellt sich die Leukocytose dar als große ganze Welle (zwischen 10,5—6,5 Uhr 
abends: 3775, 5600, 3525) und einem ansteigenden Schenkel bis zum Gipfel der 
nächsten Welle. Die große Welle setzt sich aus kleineren zusammen, wobei die 
Amplitude der großen und kleineren Wellen niedrig ist. Im Bereich der kleineren 
Wellen bemerkt man fortwährende Schwankungen, deren Intensität und Häufig- 
keit geringer ist als beim Hunger und bei der Ernährung mit Eiweiß. 

Der 7. Versuch (Tab. Nr. 7), ebenfalls an mir selbst ausgeführt, zeigt die Leuko- 
cytose bei uneingeschränkter Ernährung und bei genügender Zufuhr von Flüssig- 
keiten (das 1. Frühstück um 9 Uhr 25 Min. bestand aus Fleisch, Grütze und un- 
gezuckertem Tee, das 2. Frühstück um 12 Uhr 40 Min. aus Brot, Fett und ebenfalls 
ungezuckertem Tee, das Mittagessen um 4 Uhr 35 Min. bis 4 Uhr 50 Min. aus 
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Tabelle 3. Hunger und Ruhe. 1 
Leukocy- Leukocey- 

Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 

in 1 mm? in 1 mm? 

17. II. 1922 | 10 Uhr 5 Min. 6832 17. I1..1922 | 4 Uhr 7504 
Dier. 6160 4 „5Min. 8768 j 
ET 6256 De, IN 
10m 5968 IuRaEN Zr, 7376 
12.7 DR; 6784 Ba 8176 

1 2e; 7008 | 6 me 8736 
1. rege 6944 hd 8688 
Dan 392 1 10752 
Many. A 7320 
H- 2 30 8544 Sa 8448 | 
IB See 7984 . 
a 
Tabelle 4. Ernährung mit Biweiß (jede !/, Stunde 1 Portion). j 
Leukocy- Leukocy- \ 
Datum | Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl I 
in 1 mm? in 1 mm? | 

31.42.1322 9 Uhr 5Min. 5450 91.11 1922 4 Uhr5 Min. 5700 | 
ADs 3650 TR 5275 
Dane 5400 De 4975 
1uas 4150 RR 5050 
110 E07 5275 6 sub 5050 
125 5000 5 5125 
12,4. 4975 7 ne 4475 

en 7025 8.08 5125 
ra. .. 5575 8 uraee 6025 
EAUEN, 4400 we 5850 
REST, 5225 9 ee 5050 
ER 7325 10:65 5525 
SAUER TPNER TA 8700 10.5, 38 6250 
4 „ 5950 
Tabelle 5. Ernährung mit Kohlenhydraten (jede !/, Stunde 1 Portion). 
Leukocy- Leukocy- 
Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 
in 1 mm? in 1 mm? 

19..11. 1922 9 Uhr 5Min. 7200 19, 11. 1922 4 Uhr 5 Min. 4300 
IUzer 5075 DI 4250 
IT A 5025 Dr 3950 
bla. 4200 GR 4425 
1 ER 6125 bze „ 4150 
Du 4675 ob: 3950 
12.4002: 3875 7.2 3850 

IE, 3725 A 3300 
En 3925 N. 4425 
De: 4525 ge 4000 
Fr 4125 Ge 4825 
Du 4150 108 4475 
ee 4925 10.7 5608 4650 
4 4125 
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Tabelle 6. Ernährung mit Bouillon (jede !/, Stunde 1 Portion). 
Leukocy- | Leukocy- 
Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 
in 1 mm? in 1 mm? 
22. II. 1922 | 9Uhr 5Min. 4825 22. II. 1922 | 4 Uhrb5Min. 5200 
OR 2225 DAN; 5025 
ia 0, 3775 Da 4350 
110 3925 ph 4625 
RED :,. 5175 ERRER FONN 3525 
162 Tre 5350 Re 4475 
u D9. 5; 5000 Ta, 4200 
I; 4475 a 5425 
Be „lu 5600 nl, „1995 
A 5400 N 5450 
ka ra 4995 10 ER 5625 
eg. 4075 RLORNe 5075 
a | 4n0 K N 85050 
4 „ 4175 | 
Tabelle 7. Reichliche Ernährung im Laufe des Tages. 
Leukocy- Leukocy- 
Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 
in 1 mm? | in 1 mm? 
24. II. 1922 | 9 Uhr5Min. 5625 24. 11. 1922 | 2Uhr5Min. | 3725 
110 „ | 5575 ar 4250 
eR.5’;, 4025 nd 5250 
vi 4250 2 7075 
ae. 3050 BR 5975 
ioW® 4925 Tuhtz. 4975 
iv 7075 RENTEN 4775 
ER 6650 Bas 5025 
es... 1. .5575 ee 4575 
En 4775 nr 4200 
3 3925 GASEN an. 6350 
EUÄR 5875 10 6050 
ER 6475 110 ae 6025 
A 5750 
Tabelle 8. Ernährung mit Fleisch. 
Leukocy- Leukocy- 
Datum Stunde tenzahl Datum Stunde tenzahl 
in 1 mm? in 1 mm? 
16. II. 1924 || 11 Uhr | 6176 16211219244) /6!Uhr 5504 
11 „ 5Min. | 5792 6 „ 5Min.| 6272 
1a: 4016 Tchya 6496 
Ye 5680 N 8576 
ung: 5664 a 8224 
Aufnahme a 1 2 5 PEN 1328 8 2 5 27 7444 
jakg Fleisch | 2 7264 | om 8816 
BR 55,, 5472 I 1110416 
ein 4512 1080) 6784 
en 5392 NIOR EB 7744 
ER 4656 u 6912 
Ah 7072 BREI 7458 
De 6528 12 7188 
BRDEN 6144 | 
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einer Fleischbrühe mit Grütze, Fleisch, Kartoffeln und Brot, um 7 Uhr 35 Min. 
verzehrte ich einen Apfel und ein Glas ungezuckerten Tee, um 8 Uhr 25 Min. 
ebenfalls ein Glas ungezuckerten Tee). Graphisch dargestellt, finden wir eine große 
Welle der Leukoeytose (11,5 —4,5 Uhr: 3050, 7075, 3725), vor ihr das Ende der 
vorhergehenden (9,5—11,5 Uhr: 5625, 3050), nach ihr den Anfang der nachfolgenden 
großen Welle bis zu deren Gipfel und vielleicht den Anfang ihres absteigenden 
Schenkels zwischen (4,5—10,5 Uhr: 3725, 7075, 6025). Die großen Wellen bestehen, 
wie in den vorigen Versuchen, aus kleineren, in deren Verlauf wir fortwährend 
Schwankungen beobachten. Wir bemerken hier keine Abhängigkeit der Leuko- 
cytose von der Verdauung bzw. von der Resorption der Nahrung; nach dem Früh- 
stück, dessen Zusammensetzung einem Mittagessen glich, beobachteten wir im 
Laufe von 2 Stunden einen Leukocytensturz (9,5—11,5 Uhr: 5635, 3050), worauf 
ein Anwachsen der Leukocytenzahl folgt (11,5—12,5 Uhr: 3050, 7075), unabhängig 
von der Aufnahme der zweiten nachfolgenden Nahrungsportion 12 Uhr 40 Min.; 
nach diesem Steigen erfolgt wieder ein Sturz gegen 4,5 Uhr (12,5—4,5 Uhr: 7075, 
3725) und ein neues Ansteigen unmittelbar nach Einnahme des Mittagessens um 
4,54 Uhr; dieses Steigen erreicht seinen Höchstpunkt gegen 6 Uhr abends, 
worauf wieder ein Sinken und neuerliches Steigen um 8,5 Uhr folst. 

Wir sehen, daß die Verdauung und die Resorption der Nahrungs- 
stoffe keinen Einfluß auf die Leukocytose haben; denn nach dem Frühstück 
sehen wir ein Sinken, nach dem Mittag ein Steigen der Leukocytenzahl. 
Würde die Verdauung und die Resorption eine Hyperleukocytose oder 
Leukopenie verursachen, dann müßten sie während der ganzen Dauer 
der Verdauung und Resorption auftreten — was in Wirklichkeit nicht 
stattfindet. 

Das Verdauung und Resorption keinen Einfluß auf den Verlauf der Leuko- 
cytose haben, zeigt noch deutlicher der 8. Versuch (Tab. Nr. 8), ebenfalls an mir 
selbst ausgeführt. Den Versuch begann ich bei nüchternem Magen. Als ich gegen 
1,5 Uhr die Leukocytose auf dem Gipfel einer kleinen Welle bei mir vermutete, 
verzehrte ich ein !/, kg gebratenes Fleisch — eine Nahrung, die nach der Meinung 
fast aller eine Verdauungsleukocytose annehmender Autoren eine solche besonders 
stark und oft hervorruft. Im Verlaufe von den folgenden 5 Stunden erhielt ich 
kein einzigesmal eine größere Leukocytenzahl, als die größte vor der Nahrungs- 
aufnahme betrug; ich konstatierte die Entwicklung einer großen Welle bis zum 
Gipfel (um 9,5 Uhr) und nachher ein Fallen derselben. Diese Welle besteht aus 
kleineren (12-3 Uhr: 4016, 7328, 4512), (3—6 Uhr: 4512, 7072, 5504), (6—8,5 Uhr: 
5504, 8576, 7444), (8,5—10 Uhr: 7444, 10 416, 6784), in deren Verlauf fortwährend 
Schwankungen vorkommen. Die durchschnittliche Höhe und Häufigkeit der 
Schwankungen der Leukocytenzahl (welche 1000 überschreiten) betragen vor dem 
Verzehren der Fleischspeise 1833 Leukocyten je 50 Min. gerechnet, jedoch nach 
der Mahlzeit 1888 Leukocyten je 50 Min.; wir sehen ebenso häufige und intensive 
Schwankungen der Leukocytenzahl vor und nach der Mahlzeit. Mit anderen Worten: 

Verdauung und Resorption der Nahrung üben keinen Einfluß weder 
auf den allgemeinen Verlauf der Leukocytose noch auf die besonderen 
Schwankungen der Leukocytenzahl. Was den Einfluß körperlicher Be- 
wegung auf die Schwankungen der Leukocytenzahl betrifft, so habe ich einen 
solchen ebenfalls nicht feststellen können; denn während der Zwischenzeit 
von 2 Versuchen habe ich 14mal dieselbe physische Arbeit geleistet, 
wobei 12 mal die Leukocytenzahl sich nicht änderte (die Schwankungen 
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hielten sich in den Grenzen der Berechnungsfehler); einmal erfolgte eine 
' Vergrößerung und einmal eine Verringerung der Leukocytenzahl. 


Die von mir auch an anderen Subjekten gemachten Versuche, sowie 


| eine kritische Durchsicht der Literatur, welche die Verdauungsleuko- 
 eytose, die Crise h&moclasique und die Tagesleukocytose betreffen 
“ (Glaser und Buschmann, Glaser, Heyn und. Messtorf, Friedemann und 
Nubian, Arneth und Ostendorf, Rieder, Keuthe, Sirenski, T’uerck, Eller- 


mann und Erlandsen, Naegeli, Joergensen, Engelmann), zeigen, daß die 


Schwankungen der L.-Zahl im peripheren Blute der Erwachsenen in 


Form einer wellenförmigen Kurve von charakteristischer Eigenart (wie 
oben erwähnt) verlaufen, und zwar bestehen sie aus großen Wellen (ersten 
Ranges), dieaus kleineren Wellen (zweiten Ranges) bestehen, in deren Ver- 
lauf fortwährende Schwankungen der Leukocytenzahl vorkommen. 

Was die Abhängigkeit des Verlaufes der Leukocytose von den ver- 


' schiedenen Nahrungsbestandteilen betrifft (sofern überhaupt solche 
Versuche angestellt wurden), so ist sie die gleiche, wie bei meinen Er- 


fahrungen. Die sich widersprechenden Resultate, die verschiedene 
Autoren während ihrer Forschungen erhielten, lassen sich durch die 


‚ unrationelle Methodik, deren sich die Autoren bedienten, erklären; 


_ ihre Versuche waren entweder zu kurz, oder die einzelnen Untersuchungen 


wurden in zu großen Zwischenräumen ausgeführt. Ein Teil der Forscher 


‘ nahm eine Verdauungsleukocytose an, andere dagegen bestritten eine 





solche oder nahmen eine Verdauungsleukopenie an. Vom Standpunkte 


meiner Ergebnisse gibt es weder eine Verdauungsleukocytose, noch eine 
Leukopenie, und die Widersprüche der Autoren klären sich dahin auf, 


' daß ein Teil ihre Versuche zufällig während des Ansteigens der Leuko- 


cytose, die anderen während des Fallens ausführten. Im scheinbaren 


Widerspruch mitdiesen Ergebnissen stehen die Forschungen französischer 


Autoren (Olaude, Santenoise und Schiff), die eine Hyperleukocytose 


' nach Darreichung von 200g Milch bei solehen Individuen beobachteten, 


die das Aschnersche Phänomen (A. Ph.) im verkehrten (negativen) 
Sinne zeigten, dagegen eine Verdauungsleukopenie sofern sie ein posi- 
tives A. Ph. darboten. Stellen wir.die Leukocytose nach Darreichung 
von Milch graphisch dar, so finden wir nach diesen Autoren bei posi- 
tivem A.Ph. einen absteigenden Schenkel der Welle, ein Wellental 
und den aufsteigenden Schenkel einer kleinen Welle (zweiten Ranges); 


bei verkehrtem A. Ph. einen absteigenden Schenkel, einen Gipfel und 


un 


Ben ne 


absteigenden Schenkel einer Welle (zweiten Ranges). Sollte es sich zeigen, 
daß die genannten Autoren bei ihren Untersuchungen zufällig auf 
einen absteigenden Schenkel trafen (bei positiven A. Ph.) oder auf einen 
aufsteigenden Schenkel zweiten Ranges (bei verkehrten A. Ph), dann 
müßte ich annehmen, daß bei mir (wie auch bei anderen) das A. Ph, 


| sich fortwährend in verschiedener Art äußert. 
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Um sich davon zu überzeugen, untersuchte ich das A. Ph. bei einer 
Reihe von Personen. Diese Untersuchungen erwiesen, daß das A. Ph. 
bei eın und demselben Versuchsobjekt in seiner Intensität sich fort- 
während ändert und, was wichtiger ist, in sehr kurzer Zeit (15 Minuten) 
umschlagen kann, d.h. aus einem positiven zu einem verkehrten oder 
indifferenten werden kann. Außerdem zeigten diese Versuche, daß die 
Wandlungen des A. Ph. analog zur Leukocytose verlaufen; graphisch 
dargestellt verläuft dieses Phänomen in großen Wellen, die aus kleineren 
zusammengesetzt sind ; im Bereiche der letzteren kommen Schwankungen 
vor, bald in positiver, bald in negativer Richtung oder auch in der 
Nullinie (indifferentes A. Ph.). Ich führte 11 solcher Untersuchungen 
aus, die insgesamt 821/, Stunden dauerten und aus 231 Einzelunter- 
suchungen bestanden. Von diesen führe ich nur eine einzige an und 
- diese infolge technischer Schwierigkeiten in Form einer Tabelle. 


Versuch 9 (Tab. Nr. 9) führte ich in der Weise aus, daß ich während eines 
Zeitraums von 10 Stunden an mir das A. Ph. je 15 Min. auslöste, wobei ich an 
diesem Tage erst um 8 Uhr abends Nahrung zu mir nahm. Das Ergebnis dieses 
Versuches zeigt sich am besten in graphischer Darstellung, wobei auf der Nullinie 
sich die indifferenten, auf der Plusseite jene Ergebnisse befinden, die eine Puls- 
beschleunigung zeigen, auf der Minusseite jene Ergebnisse sich befinden, die mit 
einer Pulsverlangsamung einhergehen. Das Ergebnis eines jeden Versuches zeigt 
in Prozenten die Pulsdifferenz an, vor und nach dem Druck auf den Bulbus. 

Aus der Tabelle ersehen wir, daß das A. Ph. fortwährend Intensitätsschwan- 
kungen zeigt, d. h. es wird verkehrt, positiv oder indifferent. Wir sehen auch, 
daß im Bereich der Nullinie fortwährend Schwankungen vorkommen. Graphisch 
dargestellt zeigt sich eine große Welle (zwischen 3—10 Uhr), die sich aus kleineren 


zusammensetzt (3—4 Uhr 15 Min.), (4 Uhr 15 Min. bis 6 Uhr 15 Min.), (6 Uhr 15 Min. 


bis 7 Uhr 15 Min.), (7 Uhr 15 Min. bis 9 Uhr). Vor dieser großen Welle befindet 


sich das Ende der vorhergehenden, bestehend aus 2 kleineren (121,5 Uhr), 


(1,5—3 Uhr). 


Ich stellte «uch die Veränderlichkeit des A. Ph. sowohl beim Fasten 
sowie nach der Nahrungsaufnahme fest (8 Uhr abends). 

Einen solchen Verlauf des A. Ph. erhielt ich auch bei anderen Sub- 
jekten, wobei sich herausstellte, daß das A. Ph. in Gestalt dreier typischer 
Kurven verläuft: hauptsächlich, bezw. ausschließlich, positiven (die Kurve 
auf der Minusseite der Nullinie), hauptsächlich, bezw. ausschließlich 
negativen (die Kurve auf der Plusseite der Nullinie) und in einer mehr 
weniger gleichmäßig positiven und verkehrten (die Kurve auf der zu beiden 
Seiten der Nullinie). Die wiederholten Untersuchungen an ein und 
demselben Versuchsobjekt zeigten, daß das A. Ph. in verschiedenen 
Tagen von einem Typpus in den anderen umschlagen kann. Da das 
A. Ph. periodisch sich ändert, bald mehr oder weniger intensiv wird, 
hängt es wahrscheinlich von endogenen Faktoren ab, welche ohne Unter- 
laß ablaufen und periodisch stärker oder schwächer wurden. Es is talso 
unlogisch und unmöglich, auf Grund einer einmaligen Untersuchung des 
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Tabelle 9. Das Aschnersche Phänomen. 












































Änderung der Pulsdifferenz in % 
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A. Ph. etwas über dessen endogenen Faktoren aussagen zu wollen. Man 
muß daher an die Phasen im Verlauf der endogenen Faktoren denken 
und mit der Neigung des A. Ph. zu periodischen Intensitätsschwan- 
kungen rechnen. Die genannten französischen Autoren konnten nach 
Darreichung von Milch ebensogut ein Ansteigen wie ein Fallen 


der Leukocytenzahl beobachten, sofern wirklich ein Zusammenhang 


zwischen A. Ph. und Leukocytose besteht. Und in der Tat, wenn wir 
genau die von den Autoren angeführten Daten durchsehen, dann können 
wir in 5 von ihren 16 Fällen mit positiven A. Ph. vor Darreichung von 
200g Milch, mit gleichem Recht annehmen, daß wir nicht eine Vermin- 
derung, sondern eine Vermehrung der Leukocyten finden; dasselbe 
in 2 Fällen mit verkehrten A. Ph., in denen nicht eine Vergrößerung 
sondern eine Verminderung der Leukocytenzahl sich findet. Es hängt 
dies nur davon ab, welche von den ausgeführten Untersuchungen maß- 
gebend für das Endurteil sein sollen. 

Die von den französischen Autoren bemerkte Abhängigkeit zwischen 
dem Typus des A. Ph. und einer Änderung der Leukocytenzahl nach 
Darreichung vonMilch, und die von mir beobachtete Analogie im Verlauf 
der Leukocytose und des A. Ph. veranlaßten mich zum Studieren des 
Zusammenhanges beider Erscheinungen. Ich führte zu diesem Zwecke 
gleichzeitige Untersuchungen über die Leukocytose und des A. Ph. aus; 
es zeigte sich, daß im Verlauf beider Erscheinungen im gewissen Sinne 
eine Gleichartigkeit besteht, d.h. daß unabhängig davon, auf welcher 
Seite der Nullinie sich im gegebenen Zeitpunkt die Kurve des A. Ph. 
befindet, wir bei den Intensitätsschwankungen dieses Ph. eine gleich- 
mäßige gleich oder später auftretende Schwankung der Leukocytose 
beobachten. Die beigefügte Tab. 10 bestätigt obiges. 

Es ist selbstverständlich, daß von einer mathematisch genauen 
Deckung der Verlaufskurven der Leukocytose und des A. Ph. keine 
Rede sein kann, weil ja beide Erscheinungen wahrscheinlich das End- 
resultat vieler sich ändernder physiologischer Erscheinungen bilden. 
Wenn wir jedoch auch annehmen, daß stets ein und dieselben unver- 
änderlichen Faktoren die Intensitätsschwankungen der Leukocytose und 
des autonomen Nervensystems verursachen, oder auch daß diese Ursachen 
durch eine Intensitätsänderung im autonomen Nervensystem (dessen Aus- 
druck das A. Ph. sein soll) Schwankungen der Leukocytose hervorrufen, so 
kann auch dann nicht von einem genauen parallelen Verlauf beider Kurven 
die Rede sein. Denn wenn infolge von Änderungen im autonomen System 
eine Erweiterung der Eingeweidegefäße, eine Verlangsamung der Zirku- 
lation in denselben und infolgedessen eine Ansammlung von Leukocyten 
oder das Gegenteil dieses Vorganges stattfindet, so verläuft dies nicht 
ebenso schnell wie ein Reflex, und deshalb schon kann von einem genau 
gleichzeitigen Verlauf beider Erscheinungen keine Rede sein. 
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Tabelle 10. 

DEN Änderung der Pulsdifferenz 
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Zusammenfassend komme ich zu folgenden Schlüssen: 

1. Um einen wahrheitsgetreuen Begriff von physiologischen Vor- 
gängen im Organismus zu erlangen, muß man darnach trachten, den 
Gesamtverlauf dieser Vorgänge zu erfassen; zu diesem Zwecke ist die 
Ausführung von Versuchen notwendig, die, in möglichst kurzen Zwischen- 
räumen wiederholt, möglichst lange dauern, denn alle physiologischen 
Vorgänge im lebenden Organismus unterliegen steten Schwankungen 
und Änderungen. 

2. Beim erwachsenen hungernden Menschen verläuft die Leuko- 
cytose im peripheren Capillarsystem in Form großer Wellen (ersten 
Ranges), die aus kleineren (zweiten Ranges) bestehen. Im Verlaufe der 
letzteren kommen fortwährend manchmal sogar bedeutende Schwan- 
kungen vor. 
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3. Der typische Verlauf der Leukocytose beim Hungern hängt, 
weder von der Tageszeit, noch von den Körperbewegungen, noch von der 
während der ganzen Untersuchungszeit eingenommenen gleichen 
Körperhaltung, ab, auch nicht von der Verdauung oder Resorption 
der einzelnen Nahrungsbestandteile und deren verschiedensten Zu- 
sammensetzung. 

4. Ein Zusammenhang zwischen Verdauung, bezw. Resorption 
der Nahrung und den einzelnen Phasen der Leukocytose läßt sich nicht 
feststellen; mit anderen Worten: es gibt weder eine Verdauungs-Hyper- 
leukocytose noch eine Verdauungsleukopenie. 

5. Der wellenförmige Verlauf der Leukocytose, oder wenigstens 
die Wellen zweisten Ranges, und deren Schwankungen hängen wahr- 
scheinlich von komplexen Abbauprodukten des Eiweißes ab. 

6. Das A. Ph. ist bei einem und demselben Individuum weder ständig 
noch unveränderlich; denn im Verlaufe einer sehr kurzen Zeit kann es 
aus einem positiven zu einem negativen, bzw. zu einem indifferenten 
oder umgekehrt werden. 

7. Das A. Ph. verläuft im Menschen in Form einer Kurve analog 
der Leukocytosekurve. 

8. Die Verlaufskurve des A. Ph. bei verschiedenen Subjekten ver- 
läuft in 3 Typen, diese sind: 

a) hauptsächlich (bzw. ausschließlich) ein positiver (auf der Minus- 
seite der Nullinie). | 

b) hauptsächlich (bzw. ausschließlich) ein verkehrter (auf der Plus- 
seite der Nullinie) und 

c) ein gleichmäßig positiver wie verkehrter Typus (zu beiden Seiten 
der Nullinie). 

9. Bei ein und derselben Versuchsperson kann in verschiedenen 
Tagen der Typus wechseln, d.h. von einem in den anderen umschlagen. 

10. Im Verlauf der Leukocytose und des A. Ph. besteht eine Par- 
allelität nur bis zu einem gewissen Grade. 

ll. Die Zeit zur Bestimmung der Leukocytenzahl im Blut soll 
nicht von der Verdauung abhängig gemacht werden, dagegen sollte, um 
eine Durchschnittszahl der Leukocyten im Blute festzustellen, das Blut 
mehrfach in mehrstündigen Intervallen untersucht werden und das 
aritmethische Mittel der gefundenen Werte als maßgebend angenommen 
werden. 


12. Eine Leukopenie bei der Crise h&moclasique kann nicht als 


Ausdruck einer Leberinsuffizienz betrachtet werden, da die Schwan- 
kungen der Leukocytenzahl physiologisch sind. 


13. Das A. Ph., in der Art wie es jetzt in der Klinik geprüft und 


verwertet wird, kann nur maßgebend sein zur Beurteilung des augen- 
blicklichen Standes der dieses Phänomen bedingenden physiologischen 


. 
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, Ursachen; wichtiger wird die Feststellung des Verlaufstypus dieses 
Phänomens sein und dies auch in einem bestimmten Grade durch die 
_ Änderungen, die im gegebenen Falle im Verlaufstypus eintreten können. 
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Über den Antigencharakter individuumeigener Erythrocyten 
und seine klinische Bedeutung. 


‚Von 
Dr. Paul Wichels 


Assistenzarzt der Medizin. Univ.-Klinik Göttingen. 
(Direktor: Professor Erich Meyer.) 


Mit 5 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 1. September 1925.) 


Das Studium der Organantigene und der Immunität des mensch- 
lichen und tierischen Organismus diesen Antigenen gegenüber hat nach 
den Veröffentlichungen Abdderhaldens!) und seiner Schüler über die 
"„Abwehrfermente‘“ weite Kreise der klinischen und experimentellen 
Forschung beherrscht. Indes hat die Abderhaldensche Reaktion, wie 
aus der Fülle der Literatur wohl zu entnehmen ist, in der Praxis nicht 
ganz das gehalten, was ihr Entdecker sich versprach, und im Streit der 
Meinungen um ihren Wert ist noch keine Klärung der Frage erfolgt, 
ob das Versagen auf methodische oder theoretische Unzulänglichkeit 
der Reaktion zurückzuführen ist. 

Die theoretische Grundlage der Abderhaldenschen Reaktion besteht 
bekanntlich in der Annahme, daß der menschliche und tierische Organis- 
mus auf die parenterale Zufuhr nicht nur heterologer, sondern auch 
eigener, wenn nur plasmafremder Antigene mit einer biologischen Um- 
stimmung reagiert, die durch die Bildung spezifischer Fermente gekenn- 
zeichnet ist. Der Organismus soll so die Fähigkeit gewinnen, differente 
plasmafremde Zellelemente vermittels dieser spezifischen Fermente in 
indifferente Bausteine aufzuspalten und sie zum Aufbau eigenen Gewebes 
oder als Energiequelle zu benutzen. 

Das Auftreten spezifischer Fermente hat zur Voraussetzung, daß 
sich die betreffenden in die Blutzirkulation gebrachten Organzellen 
als Antigen dem übrigen Organismus gegenüber verhalten, und die 
theoretischen Überlegungen finden eine gute Stütze in experimentell 
gesicherten Untersuchungen über die sogenannte Organspezifität. 

So hat Uhlenhuth?) die Organspezifität der Augenlinse erwiesen. Allerdings 
scheint die organspezifische Struktur nur dem Linsenkern eigen zu sein [Kruse®)]. 

Auf der biologischen Artfremdheit des Linseneiweißes dem eigenen Organismus 


gegenüber, die auch durch Anaphylaxiestudien von Krusiust), Kapsenberg?) u. a. 
gesichert erscheint, beruht die interessante Theorie P. H. Römers®) über die Ent- 
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stehung des Altersstars. Es soll im Alter zu einer Immunisierung des Körpers 
gegen das eigene Linseneiweiß kommen, und die sich bildenden spezifischen Auto- 
cytotoxine werden für die Kataraktbildung verantwortlich gemacht. 

Für die in analoger Weise erklärte sympathische Ophthalmie [Elschnig”)] hat 
sich bis jetzt dagegen noch keine experimentelle Stütze finden lassen. 

Ferner ist für die Spermatozoen [Pfeiffer®), Bruck?), Landsteiner!®), Metsch- 
nikoff}‘), Adler!?), Metalnikoff?)] und die weiblichen Keimzellen [Dunbar!)] die 
Organspezifität nachgewiesen, für die Leber [Michaelis und Fleischmann»), Joanno- 
vics'%)] und Niere [Hertle und H. Pfeiffer!”), Halpern'®)] wahrscheinlich gemacht. _ 

Nach diesen und anderen experimentellen Untersuchungen [siehe 
Lüdke?), Pfeiffer?°), Pick2!)] scheinen demnach solche Zellen, die in 
ihrer Entwicklung hochdifferenziert eine besondere Funktion ausüben, 
auch biologisch eine Sonderstellung einzunehmen und sich in ihrem 
biologischen Verhalten vom Serumeiweiß zu unterscheiden. Auch die 
Blutzellen, insbesondere die Erythrocyten, haben eine besondere Funktion 
zu erfüllen, und es erscheint denkbar, daß sie biologisch sich vom Plasma- 
eiweiß unterscheiden und als Antigene im eigenen Organismus in Wirkung 
treten können [Graetz??)]. Allerdings ist solche Antigenwirkung bis jetzt 
nur unter besonderen Bedingungen und bei gewissen pathologischen 
Zuständen im Organismus durch das Auftreten von Hämolysinen und 
Hämagglutininen nachzuweisen gewesen. 

Ehrlich und Morgenroth?®) gelang es, durch die Injektion von arteigenem lack- 
farbenem Blut bei Ziegen die Bildung von Isohämolysinen hervorzurufen, die die 
Erythrocyten fast aller homologer Tiere, nur nicht die des vorbehandelten 
Tieres, aufzulösen vermochten. 

- Beim Menschen kann es unter pathologischen Verhältnissen zu dem 
Auftreten von Autohämolysinen kommen, die bei metaluischen Er- 
krankungen und besonders bei der paroxysmalen Hämoglobinurie 
beobachtet werden. 

Fälle dieser Art sind geeignet, einen Beitrag zur Lösung der Frage 
der Organspezifität der Erythrocyten zu liefern. Von diesem Gesichts- 


punkt aus ist die folgende Untersuchung unternommen. 


Ein in die Klinik aufgenommener Fall von paroxysmaler Hämo- 
globinurie gab Gelegenheit, die Entstehungsbedingungen des eigenartigen 
Autohämolysins bei dieser Krankheit zu verfolgen. Dabei wurde das 
gleichzeitige Auftreten von Autohämagglutinen beobachtet und eine 
Beziehung zu dem Verhalten der Senkungsgeschwindigkeit der Erythro- 
cyten gefunden, die uns in ihrem unvorhergesehenen Resultat veranlaßte, 
auch bei anderen krankhaften Störungen den Bedingungen der ver- 
änderten Senkungsreaktion nachzugehen. Diese Beziehung zwischen 
Hämagglutination und Senkungsreaktion wurde einer genaueren Unter- 
suchung unterzogen und eröffnete das Verständnis dafür, weshalb es 
nur unter ganz bestimmten Bedingungen zur Bildung individuum- 
eigener Hämolysine resp. Hämagglutinine kommt, die im normalen 
Organismus nicht angetroffen werden. 
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Bei der paroxysmalen Hämoglobinurie*) handelt es sich um das 
sog. Kältehämolysin, dessen Nachweis wir Donath und Landsteiner**) 
verdanken. Sie wiesen nach, daß bei dieser Erkrankung ein komplexes 
Hämolysin im Blut kreist, dessen Amboceptor sich nur in der Kälte 
an die Erythrocyten bindet, und das in Gemeinschaft mit dem Komple- 
ment in der Wärme die Erythrocyten zur Auflösung bringt. Die Reaktion 
findet in vitro sowohl mit den roten Blutkörperchen des Erkrankten 
als auch denen eines Normalen statt. Die Ursache, die zur Auslösung 
des Krankheitsbildes führt, ist nicht bekannt. Auffällig ist nur, daß bei 
den meisten Patienten eine Lues in der Anamnese nachweisbar ist, 
und daß auch die übrigen Fälle eine positive Wassermannsche Reaktion 
zeigen. Man hat deshalb der Lues, besonders auch, weil bei manchen 
metaluischen Erkrankungen Kältehämolysine nachgewiesen sind, eine 
ausschlaggebende Rolle in der Ätiologie zugewiesen. Interessant ist, 
daß es Burmester??) möglich war, die positive Wassermannsche Reaktion 
durch Absorption der Hämolysine an Erythrocyten zum Verschwinden 
zu bringen, was bei anderen positiven Seren nicht gelang. 

Erich Meyer und Emmerich?) haben darauf hingewiesen, daß das 
Auftreten der Kältehämolysine nicht die Ursache, sondern vielleicht 
auch die Folge der Anfälle in diesem Krankheitsbilde sein könnte. 
Sie stellen sich demnach vor, daß mit dem Zerfall der Erythrocyten ein 
spezifisches Antigen in Wirkung tritt, das zu einer biologischen Um- 
stimmung des eigenen Individuums führt, und als deren Folge das Auf- 
treten von Hämolysinen zu deuten sein könnte. 

Von dieser Fragestellung ging die folgende Untersuchung aus: 


Karl S.: 48 Jahre alter Arbeiter, Vater an Altersschwäche, Mutter an Lungen- 
tuberkulose, 2 Geschwister an unbekannter Ursache gestorben. 7 Geschwister 
leben und sind gesund. S. ist seit 5 Jahren kinderlos verheiratet, seine Frau hat 
aus erster Ehe ein gesundes Kind. 

Er selbst hatte mit 12 Jahren Lungenentzündung. Aktive Dienstzeit 1896/98. 
Mit 25 Jahren Geschwür am Glied, das ohne ärztliche Hilfe heilte. 1914/18 im Feld, 
ohne verwundet oder erkrankt zu sein. 

Seit Herbst 1922 fühlt er sich nach Aufenthalt in kühler Luft nicht mehr wohl, 
bekommt Atemnot und Schüttelfröste. Der Urin ist nach den ‚Anfällen“ blutigrot. 

Winter 1922/23 Arbeit in geheizten Räumen, kein Anfall. Im Winter 1923/24 
Tätigkeit im Freien mit dauernden Anfällen. Es ging ihm so schlecht, daß er 
2 Monate lang bettlägerig war. Der Arzt schickt ihn deshalb in die Klinik. 

Befund: Guter Ernährungszustand, kräftige Muskulatur, starker Knochenbau. 
Haut und sichtbare Schleimhäute mäßig durchblutet. Keine Ödeme oder Exan- 
theme. Keine besondere vasomotorische Erregbarkeit. 

Kopf: normal konfiguriert, frei beweglich. 

Augen: Skleren weiß, Pupillen r.-l., rund, prompte Reaktion auf L. und C. 

Lunge: o. B. 


*) Literatur bei Erich Meyer: Die paroxysmale Hämoglobinurie im Handbuch 
von Kraus-Brugsch. 
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Herz: Spitzenstoß im 5. I.C.R. in der M.L. Grenzen: Mr. 4 cm, Ml. 10,5 cm. 


| Töne rein. Aktion regelmäßig. 


Puls: celer, Capillarpuls. 
Blutdruck: 130/45 mm Hg. 


Leib: o. B. 

Genitale: Im Sulcus coronarius eine pfennigstückgroße Narbe. 
Reflexe: o. B. 

Urin: R.s.. E(+) Ubg+ Ubn u Hämoglobin ++. . 


Sed.: granulierte und hyaline Zylinder, keine Erythrocyten. 

Blut: Hb 65, Leukoc. 5400, Erythr. 3,712 Mill., Eo 2%, Poly 59%, Lympho 
37%, Mono 2%. 

Wassermannsche Reaktion im Blutserum +++. (Ein Versuch der Ab- 
sorption im Sinne Burmesters ist leider nicht erfolgt, da die betreffende Arbeit 
noch nicht bekannt war.) 

Der am folgenden Tage gelassene Urin enthielt außer einer geringen Ver- 
mehrung des Urobilinogens nichts Besonderes. 


Nach der Anamnese und dem Befund konnte es sich in unserem Falle 
nur um das Krankheitsbild der paroxysmalen Kältehämoglobinurie 
handeln. Der Donath-Landsteinersche Versuch und die Auslösung 
eines künstlichen Anfalles bestätigten die Diagnose. 

Die Resultate unserer Untersuchungen, die teils alte Ergebnisse be- 
stätigen, teils mit neuer Fragestellung gewonnen sind, seien im folgenden 
näher erörtert. 


1. Hämolysine. 


Die globulieide Wirkung des normalen Serums auf heterologe Ery- 
throcyten mit ihrer Gefahr bei Bluttransfusionen war schon den alten 
Ärzten bekannt. 

Bordet””) hat die hämolytischen Serumwirkungen zuerst näher 
analysiert; mit seinem und den Namen von Ehrlich und Morgenroth®) 
ist die Entdeckung der komplexen Natur der Hämolysine verknüpft. 
Zwei Komponenten, der spezifische Amboceptor und ein unspezifisches 
Komplement, jedes für sich unwirksam, führen im Verein zur Hämolyse. 
Die komplexe Konstitution gilt für alle Serumhämolysine, für immuni- 
satorisch erzeugte und Normalhämolysine, für Hetero-, Iso- und Auto- 
hämolysine. 

Die Isohämolysine zeigen den Heterohämolysinen gegenüber noch 
ein besonderes Verhalten. Sie treten nicht mit den Erythrocyten jedes 
arteigenen Individuums in Reaktion, mögen sie immunisatorisch erzeugt 
sein (Ehrlich und Morgenroth) oder spontan, wie es nicht selten ist 
[Landsteiner und Leiner?®)]|, sich bilden. 

Die spontane Bildung von Isolysinen hat Crile3), wenn auch zu 
Unrecht, als pathognomonisch für Carcinom angesehen. Die immuni- 
satorische Erzeugung ist zuerst Ehrlich und Morgenroth”?') geglückt. 
Sie haben damit den Beweis erbracht, daß Erythrocyten im Organismus 
der homologen Tierart, wenn auch unter bestimmten Bedingungen 

2. f. klin. Medizin. Bd. 102. 32 
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(Verwendung großer Mengen lackfarbenen Blutes resp. Stromata), als 
Antigen wirksam werden können. Die roten Blutkörperchen müssen 
demnach biologisch eine Sonderstellung dem arteigenen, wenn auch 
nicht individuumeigenen Plasma gegenüber einnehmen. 

Damit erschien theoretisch jedenfalls auch die immunisatorische 
Erzeugung von Autohämolysinen möglich zu sein. Einen Beweis konnten 
aber weder Ehrlich und Morgenroth noch Kraus und Ludwig??) und 
Wassermann??) erbringen. Die Autoren glauben deshalb, daß zweck- 
mäßige Regulationsvorrichtungen den Organismus vor der Autolysin- 
bildung schützen (‚‚horror autotoxicus“). Sachs deutet diese Erschei- 
nung nach der Seitenkettentheorie im Sinne der Antihämolysinbildung. 
Der durch den Zerfall eigenen Blutes entstehende Amboceptor würde 
bald wieder an die Gewebe gelangen und die Abstoßung korrespondieren- 
der Gruppen auslösen, die als Antiautolysine eine Absättigung der 
Autolysine herbeiführen sollen. 

Es ließe sich aber denken, daß unter pathologischen Bedingungen 
die Regulationsvorrichtungen des Körpers versagen, und daß unter dem 
Einfluß irgendwelcher Störungen die eıgenen Erythrocyten als Antigen 
zu einer biologischen Umstimmung des Organismus führen (Graetz 1. c.). 

Ascoli?*) ist es als erstem, wenn auch nur in einem Falle, gelungen 
beim Kaninchen durch die Injektion von Eigenerythrocyten die Bildung 
von Hämolysinen hervorzurufen. In neuester Zeit berichtet Lüdke®°) 
über immunisatorisch erzeugte Autohämolysine bei Hunden, die durch 
Infektion und Aderlässe geschädigt waren. Auch hier glückte der 
Nachweis nur bei 2 von 10 vorbehandelten Tieren. Das individuelle 
Moment tritt so in den Vordergrund. 


Einige nach subeutaner und peritonealer Injektion körpereigenen Blutes auf- 
getretene Anämien fassen Hulot und Ramond®®) als Folge einer Autohämolysin- 
bildung auf. Wenn auch nach dem vorhergehenden die Möglichkeit dieser Ent- 
stehung nicht geleugnet werden soll, so ist doch ein Nachweis der Hämolysine von 
den Autoren nicht erfolgt. Die Vermutungen sind rein spekulativer Natur. 


In anderen, wenn auch seltenen Fällen ist aber der Nachweis von 
Hämolysinen bei Erkrankungen, die mit einem pathologisch gesteigerten 
Blutzerfall einhergehen (Malaria, hämolytischer Ikterus), anscheinend 
geglückt [Michaelis?’), Kober?®), Tauber®®), Lüdke], wenn die Unter- 
suchungen von £hrlich und Sachs auch als noch nicht beweisend angesehen 
werden. 

Das individuelle Moment, die ‚Disposition‘, tritt uns in allen diesen 
Fällen entgegen und zeigt sich auch darin, daß nicht jeder an Lues 
Erkrankte eine paroxysmale Hämoglobinurie bekommt. Die Ursachen, 
die zu diesem Krankheitsbild führen, sind noch nicht sichergestellt. 
Das Hämolysin, das die Anfälle von Hämoglobinurie hervorruft, ist 
von allen Autohämolysinen am besten studiert. Seine Entdeckung ver- 
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danken wir Ehrlich“%), seine nähere Analyse Donath und Landsteiner*). 
Es ist bekanntlich dadurch ausgezeichnet, daß der Amboceptor sich nur 
in der Kälte an die Erythrocyten bindet, und daß in der Wärme nach 
Komplettierung die Hämolyse erfolgt. Ähnlich wirkende Amboceptoren 
beschreiben Donath und Landsteiner bei der Komplettierung normalen 
Kaninchenserums mit Meerschweinchenserum, im übrigen scheint das 
Kältehämolysin für die paroxysmale Hämoglobinurie fast patho- 
gnomonisch zu sein. Es läßt sich beim Innehalten aller Kautelen in jedem 
Falle von paroxysmaler Hämoglobinurie und außerdem in seltenen Fällen 
metaluischer Erkrankungen nachweisen (Erich M eyer, Lüdke). 

Der Nachweis des Kältehämolysins erfolgt mittels des klassischen Do- 
nath-Landsteinerschen Versuches. Wir hielten unsin seiner Ausführung an 
die Vorschriften Erich Meyers. Die Interferenz von Antikomplementen, für 
deren Ausschaltung Kumagai und Inoue und neuerdings Lüdke eine Ver- 
suchsanordnung angeben, trat in unserem Falle nicht in Erscheinung. 

Bezeichnungen: 

HE = Erythrocyten des Hämoglobinurikers. 

HS = Serum des Hämoglobinurikers. 

HP = Citratplasma des Hämoglobinurikers. 

iHS = inaktiviertes Serum des Hämoglobinurikers. 

iHP = inaktiviertes Citratplasma des Hämosglobinurikers. 

NE = Normale Erythrocyten. 

NS —= Normales Serum. 

NP = Normales Citratplasma. 

T = Tyrodelösung. 

+++ = vollständige Hämolyse. 


++ = fast vollständige Hämolyse. 
+ = schwache Hämolyse. 


0,1 cm 0,2 cm 0,1 cm 


1 HE+ HS+T,=-+-71+ 
2 HE+ HP+T =-+71 
3 NE+ NS+T =0 

4 NE+ NP+T =0 

5 HE+NS+T =0 

6 HE+NP+T =0 

7 NE+ HS+T = ++ 
8 NE+ HP+T =+ 

3 HE+ HS+NS= +11 











16. NE+iHP-+NS 
Die Ablesung der Proben erfolgte nach halbstündigem Aufenthalt im 
 Eisschrank und darauffolgendem zweistündigen Brutschrankaufenthalt. 


32* 
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Der Donath-Landsteinersche Versuch war demnach positiv. Es ließ 
sich ein komplexes Hämolysin nachweisen, dessen Amboceptor in der 
Kälte an die Erythrocyten gebunden wird, und der durch Interferenz 
des thermolabilen Komplements in der Wärme die Erythrocyten hämoly- 


siert. 
Die Austitration des Amboceptors ergab folgende Werte: 

















+++ 4+| + | oO | ® 


Hämolyse Ehe Fer ae 


Verdünnung | 241 | 1:2 | 1:4 | 1:8 | 1:16 

Serum des Hämoglobinurikers | 0,5 0,25 | 0,125 | 0,06 | 0,03 

Serum eines Normalen . . .|| 0,1 0,1 0,1 4 DI10 720% 

Tyrodelösung .. » + - — 0,25 | 0,375 | 0,44 | 0,47 
5proz. Erythrocytenauf- 

schwemmung . . .. ..» | 0,15 0,15 | 0,15 0,15 0,15 








Die vorhergehende Versuchsanordnung zeigt, dab Citratplasma 
(1 cem 7proz. Natriumeitrat auf 10 cem Blut) auch nach Hinzufügen 
genügenden Komplements in Gestalt von Normalserum geringere 
hämolytische Eigenschaften aufwies als das Serum. Es stimmt diese 
Feststellung mit den Beobachtungen von @engou®'), Bordet und @Gay*?) 
überein, die bei anderen hämolytischen Systemen eine Hinderung der 
Bindung des Komplementes an den Amboceptor durch Natriumeitrat 
nachwiesen. Auf die geringe Verdünnung des Blutes durch die Citrat- 
lösung ist nach den Resultaten der Austitration sicherlich nicht die 
mangelhafte Wirkung zurückzuführen. 

Wenn auch die Resistenz der Erythrocyten des Hämoglobinurikers, 
wie später dargelegt wird, äußeren Schädigungen gegenüber nicht herab- 
gesetzt zu sein scheint, so ergeben sich doch beträchtliche Unterschiede 
bei der Verwendung normaler oder hämoglobinurischer Erythrocyten 
in unserem System. Wir haben in mehreren gleichsinnig verlaufenden 
Untersuchungen feststellen können, daß die normalen Erythrocyten 
eine wesentlich höhere Resistenz der Einwirkung des Kältehämolysins 
gegenüber besitzen. 

Solch individuell verschiedenes Verhalten kennen wir bei nicht- 
komplexen Hämolysinen (Crotin, Arachnolysin) und bei den komplexen 


Serumhämolysinen; sogar bei den Erythrocyten ein und desselben 


Individuums machen sich diese Resistenzunterschiede bemerkbar. Die 
Ursache soll nach Ehrlich und Morgenroth in der Bindungskapazität, 


d. h. in der Anzahl bindungsfähiger Receptoren, liegen. Wenn diese _ 


Deutung zu Recht besteht, müssen wir den roten Blutkörperchen unseres 
Hämoglobinurikers eine größere Bindungskapazität zuerkennen, als 
denen Normaler. 
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2. Hämagglutinine. 

Bei Immunisierungsversuchen mit Erythrocyten ist es Bordet#) 
als Erstem aufgefallen, daß die Erythrocyten, die sich in einem bestimm- 
ten Serum lösen, von demselben Serum auch stark agglutiniert werden. 
Aus dem häufig gleichzeitigen Auftreten von Lysis und Agglutination 
hatte man, wenn auch zu Unrecht, diese Wirkungen ein und derselben 
Serumeigenschaft zugeschrieben. Es schien dafür zu sprechen, daß bei 
_ der Immunisierung beide Erscheinungen in gleicher Weise gesteigert 
werden, und so sahen Bordet und v. Baumgarten**) in der Agglutination 
nur die Vorstufe der Hämolyse. 

Aber nicht in jedem Serum finden wir beide Eigenschaften in gleicher 
Weise vereint. Es gibt Seren (z. B. Kaninchenserum nach Vorbehand- 
lung mit Rinderblut), die bei geringer Agglutinationskraft ein hohes 
Lösungsvermögen besitzen [Klein#5}]. Sachs‘) konnte durch Behand- 
lung von inaktivem Rinderserum mit Kaninchenblut bei 0° eine starke 
Verminderung der Agglutinine bei fast vollständig erhaltenen Lysinen 
erzielen. Hühnerblut auf 115° erhitzt, veranlaßt im Kaninchenorganis- 
mus nur die Bildung von Agglutininen, während die Immunisierung mit 
intaktem Hühnerblut auch eine Lysinproduktion auslöst [Dubois?)]. 
Außerdem ist bei allen Versuchen, die sich auf dieses Gebiet der Trennung 
der Lysine von den Agglutininen beziehen, zu bedenken, daß bei jeder 
starken Agglutination namentlich beim Schütteln oder mäßiger Er- 
wärmung ein Austritt von Hämoglobin statthat, ohne daß daraus der 
Schluß auf die Anwesenheit von Lysinen gerechtfertigt ist (Ehrlich). 
In demselben Sinne spricht der schon von Meltzer‘) gefundene leichtere 
Zerfall roter Blutkörperchen beim Schütteln, und die Hämolyse nach 
Einwirkung von Abrin, Riein und Kieselsäure, Giften, die nur agglutina- 
torische Eigenschaften entwickeln. 

Insbesondere haben uns dann die Arbeiten von Ehrlich und Morgen- 
roth und Sachs gezeigt, daß durch physikalische Methoden (Kälte- 
trennungsversuch) eine Trennung der Hämolysine und Hämagglutinine 
erfolgt, und wir müssen nach ihnen annehmen, daß beide Wirkungen 
unabhängig voneinander dem Serum zu eigen sind. 

Das im allgemeinen gültige Gesetz, daß die Hämolysine ihr Bindungs- 
optimum bei höherer Temperatur, die Agglutinine bei tiefer Temperatur 
haben, bringt uns beim Trennungsversuch des Kältehämolysins von 
einem evtl. vorhandenen Agglutinin bei der paroxysmalen Hämoglobin- 
urie in Schwierigkeiten. Es ist ja die Besonderheit des Kältehämolysins, 
daß es erst bei tiefer Temperatur gebunden wird, und das Bindungs- 
optimum berührt sich eng mit dem des Agglutinins. 


Die Schwierigkeit des Nachweises besonderer Agglutinine erklärt sich noch 
dadurch, daß nach Creite??) und Landois?°) in jedem normalen Blut Hämagglutinine 
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vorhanden sind, die als Autoagglutinine mit der Geldrollenbildung der Blutkörper- 
chen zusammenhängen sollen [Ascoli’'), Klein??), Landsteiner°?)]. 


Beim Abwägen der Bindungs- und Wirkungseigenschaften der 
Hämolysine und Hämagglutinine ergeben sich zwei Möglichkeiten, die 
Agglutinine gesondert zur Darstellung zu bringen. Man könnte einmal 
bei tiefer Temperatur, wenn sowohl Lysine wie Agglutinine gebunden 
‚werden, das Lysin aber noch nicht zur Auflösung der Erythrocyten 
führt, das Agglutinationsphänomen beobachten oder zum anderen bei 
höherer Temperatur, bei der noch keine Bindung der Kälteamboceptoren 
erfolgt, die Agglutinine aber schon in Wirksamkeit treten. Zu beachten 
ist, daß das zur Prüfung dienende Serum immer bei 37° gewonnen 
werden muß, um eine Adsorption der Agglutinine an die Erythrocyten 
im Blutkuchen zu verhindern. 

Beide Möglichkeiten führten zum Ziele. Es ließen sich Agglutinine 
nachweisen, die bei 10 und 20° und noch in einer Serumverdünnung 
von 1: 10 die eigenen Erythrocyten zur Zusammenballung- brachten!). 


3. Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten. 


Mit der Agglomeration der roten Blutkörperchen hängt, wie wohl 
allgemein anerkannt ist, die Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten 
bei pathologisch gesteigerter Reaktion zusammen. 
Ihrer tieferen Ursache, über die die Meinungen 
noch weit auseinandergehen, soll der 2. Abschnitt 
der Arbeit gewidmet sein. Wir stellten die Re- 
aktion in der Weise an, daß ein Gemisch von 
5cem Blut mit 0,5 ccm 7proz. Natriumcitrat- 
lösung in 1lcm hohen Glasröhrchen der Sen- 
kung der Blutsäule überlassen wurde. Die Werte 
der Senkung wurden in viertelstündiger Ablesung 
festgestellt. 

Die Senkungskurve möge folgendes Diagramm 
erläutern (Abb. 1). 

Wir finden eine enorm beschleunigte Senkungs- 











70) : : 3 s 
Me geschwindigkeit der Erythrocyten bei unserem Pa- 
Ann, tienten, eine Erscheinung, die bei dem hohen Gehalt 
Abszisse: Icem=15Min. des Blutes an Hämagglutininen zu erwarten war. 


4. Resistenz der Erythrocyten. 
Es ist schon ausgeführt, daß die Hämagglutination häufig der Hämo- 
Iyse vorausgeht, und daß die Hämagglutination auch beim Fehlen von 
Hämolysinen eine Schädigung der Erythrocyten mit Hämoglobinaustritt 


!) Nach Abschluß der Versuche finden wir ein Referat über eine Arbeit von 
Mino, der auch Agglutinine bei der paroxysmalen Hämoglobinurie findet. 
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herbeiführt. Die Hämagglutination kann also die Anwesenheit von 
Hämolysinen vortäuschen, und die Agglutinine eine verminderte Re- 
sistenz der Erythrocyten. 


So sah CO'hvostek’t) u. a. die Ursache der paroxysmalen Hämoglobinurie in 
einer verminderten Resistenz der roten Blutkörperchen, eine Ansicht, die heute 
wohl als endgültig verlassen gelten muß. Auch andere Forscher fanden nach der 
Entdeckung des Kältehämolysins die Erythrocyten der Hämoglobinuriker ge- 
wissen Einflüssen gegenüber (mechanische Einwirkung, Kälte, stärkere Temperatur- 
,  schwankungen, hypotonische Salzlösungen, Saponine, heterologe Sera) leichter 
lädierbar und schuldigten diese verminderte Resistenz als Teilursache wenigstens an. 








' Aber alle diese Untersuchungen büßen dadurch an Beweiskraft ein, daß die 
angewandte Technik nicht einwandfrei war (Erich Meyer). Die Art der Vorbehand- 
lung und Gewinnung der Erythrocyten ist von großer Bedeutung für ihr Resistenz- 
vermögen. In den Fällen, die mit allen Kautelen untersucht wurden, konnte eine 
Resistenzverminderung nicht nachgewiesen werden (Lindbom55). Moß5) fand 

' sogar eine erhöhte Resistenz gegen hypotonische Kochsalzlösungen in einem Falle. 


Die irrigen Resultate früherer Untersucher lassen sich unschwer auf die 

_ Anwesenheit von Agglutininen im Blut der Hämoglobinuriker zurückfüh- 

ren, ein Gesichtspunkt, auf den bisher u. W. noch nicht hingewiesen ist. Die 

f andie Erythrocyten verankertenHämagglutininekönnen zurAgglutination 

' und Schädigung der Erythrocyten führen und dadurch ein vermindertes 
Resistenzvermögen irgendwelchen Einflüssen gegenüber vortäuschen. 

Eine einwandfreie Technik muß möglichst alle Agglutinine entfernen, 
bevor die Resistenz der Erythrocyten geprüft wird. Wir wissen nun, 
daß in der Wärme eine Dissoziation des Hämagglutinins erfolgt. Häufige 
Waschungen mit warmen isotonischen Lösungen werden am besten zur 

Entfernung der Agglutinine führen und sind daher vor der Resistenz- 
_ prüfung unerläßlich. 

Wir wuschen die Erythrocyten des Hämoglobinurikers häufig mit 
37° Tyrodelösung und stellten nach dieser Vorbehandlung ihre Re- 
sistenz gegenüber hypotonischen Kochsalzlösungen fest. Die Hämolyse 
begann bei 0,44% NaCl-Konzentration. Die Resistenz war also, wie 
auch Vergleichsuntersuchungen ergaben, der normaler Erythrocyten 
gleich. Der Befund konnte die Resultate von Erich Meyer und Em- 
merich und Lindbom bestätigen. 

Im Gegensatz zu der normalen Resistenz hypotonischen Kochsalz- 
lösungen gegenüber fanden auch wir wie Erich Meyer und Emmerich 
eine verminderte Resistenz der Erythrocyten des Hämoglobinurikers 
Temperaturschwankungen gegenüber, eine Resistenzverminderung, die 
Lindbom nicht nachweisen konnte. 

Es wurden die Erythrocyten und zum Vergleich normale Blut- 
körperchen für !/, Stunde in den Eisschrank gebracht und dann im 
Wasserbade höheren Temperaturen ausgesetzt. Der Aufenthalt von 
1?/, Stunden bei 48—52° brachte die Erythrocyten des Hämoglobin- 
, urikers zur Hämolyse, normale Erythrocyten dagegen nicht. 
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Die von denselben Autoren gefundene leichtere Lädierbarkeit der Hämoglobin- 
urieerythrocyten bei mechanischen Schädigungen haben wir mangels geeigneter 
exakter Versuchsbedingungen nicht nachgeprüft. Es erscheint uns aber unwahr- 
scheinlich, daß bei der gewählten Versuchsanordnung die Blutkörperchen agglutinin- 
frei waren. Großer Wert kann nach unseren Ausführungen demnach diesen Unter- 
suchungen nicht beigelegt werden. 

Die Resistenz der mit Amboceptoren beladenen Erythrocyten ist 
vielfach Gegenstand von Untersuchungen gewesen. Im allgemeinen 
bedeutet die Amboceptorenbindung keine Schädigung der roten Blut- 
körperchen [.Friedberger?”), Rössle58), Hecker°®), v. Dungern und Coca®®)]. 
Gays!) behauptet sogar, eine Steigerung der Resistenz hypotonischen 
Salzlösungen gegenüber feststellen zu können, ein Befund, der von 
Rössle, Hecker, v. Dungern und Coca bestätigt wurde. 

Ähnliches gilt vom Schlangengift, das die Erythrocyten unempfind- 
lich macht gegen mechanische Einflüsse, erhöhte Temperatur, Saponin, 
Tetanolysin und photodynamische Hämolyse, empfindlicher dagegen 
gegen Säuren und fixes Alkali [Noguchi#2)]. Die durch die Injektion 


eines anderen Giftes, des Crotins, gesehene Zunahme der Blutkörperchen- 


empfindlichkeit [Jacoby$3)] ist wahrscheinlich auf eine Agglutininwirkung 
gegenüber den Erythrocyten zurückzuführen [Bail und Suzuki®), 
v. Liebermann und v. Fenyvessy!!)]. 

Bei der paroxysmalen Hämoglobinurie haben Erich Meyer und 
Emmerich eine Resistenzzunahme der amboceptorbeladenen Erythro- 
cyten gegenüber Saponinlösungen gefunden. 


Saponin wirkt hämolytisch durch seine Bindung an das Cholesterin der Zellen. 
In gleicher Weise bindet das Cholesterin des Serums Saponin, und die Erythrocyten 
können durch den Cholesteringehalt des Serums vor der Hämolyse geschützt werden. 
Der exakte Nachweis dieser Wirkungen stammt von Windaus®®), der durch Zu- 
sammenhängen von Cholesterin- und Saponinlösungen anhämolytische Verbin- 
dungen darstellte. Das Cholesterin des Serums wirkt also als „Giftableiter“, das 
der Zellen als „Giftzuleiter‘“ ( Ransom®”). 


Bei der Versuchsanordnung von Erich Meyer und Emmerich können 
aber auch wieder die Agglutinine störend zur Geltung kommen. Nach 
H.T. Riketts6®) wird agglutiniertes Blut schwerer durch Saponin gelöst. 
Bei dem gleichen Temperaturbindungsoptimum sehen wir auch keine 
Möglichkeit, die Wirkung der Kälteamboceptoren und der Hämagglu- 
tinine unabhängig voneinander zur Geltung zu bringen. Ein mit Kälte- 
amboceptoren beladenes rotes Blutkörperchen wird auch immer reich 
an Agglutininen sein. 

Es wäre demnach denkbar, daß die Saponinresistenz der Erythro- 
cyten bei der paroxysmalen Hämoglobinurie nicht so sehr die Folge 
der Bindung der Amboceptoren als die der Anwesenheit von Häm- 
agglutininen ist. 

Wir selbst waren leider nicht in der Lage, diese Studien weiter zu 
verfolgen, da der Patient unerwartet die Klinik verließ. 
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5. Studien beim Anfall. 
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Nach den beschriebenen Vorversuchen lösten wir bei unserem 


Patienten einen künstlichen Anfall aus. 


11% Handbad 10°. 
1200 Atemnot, Schmerzen auf der Brust. 
1210 Frösteln. Bad abgesetzt. Patient ins Bett. 








Leu- 



































Lym- 


























Zeit Tp. | Blutdar. or | Poly Eo |Baso. AR Mono Urin 
11 Uhr — Min. 136,8 117/50 | 5800 154,75 0,75 | 0,5 37,50 6,5! DB: 
Re 36,8 1118/50 | 6000 154,25 10,75 1,75 [36,75 | 6,5 
Bo 2, ,, Beschwerden geringer, Atemnot nimmt ab. 
a er 37 [125/55 8800 |72,5 | — | — 235 [40 | 1, 4 
1275280. ,., Schüttelfrost, Absterben der Finger. [Hanoeı et 
8. - 
1 „ 30 „88,1 135/55 | 7200 179,0 \0,25| — |ı8,75 12,0 ? Granulierte und 
/ x | yali Zylin- 
2 ».— »  |38,41135/55|6200 85,5 10,5 [0,25 13,0 10,75 [der ehr 
a en 38,4 1135/55 | 5800 81,25 0,5 | 0,5 113,75 4,0 |\throeyten. 
ß A | ıfAlb. (+) 
” ” \Hb.& Ug. 4 
7 rt | | | | 0% B. 





Nachmittags außer Abgeschlagenheit wieder 7” 


Wohlbefinden. 

b) Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten 
(Abb. 2). 

Resistenz der Erythrocyten im Anfall: 

Hämolyse tritt auf bei 0,46 proz. NaCl-Lösung. 

Die mit der Robertsonschen Methode festge- 
stellten Serumeiweißwerte, die Priv.-Doz. Dr. 
Handovsky im hiesigen pharmakologischen In- 
stitut freundlichst untersuchte, waren vor dem 
Anfall und im Anfall dieselben und entsprachen 
dem Durchschnitt bei Gesunden: 


Albumin 3,995 
Pseudoglobulin 1,5% 
Euglobulin . . . 1,6% 
Gesamteiweiß . 7,0% 


Die von Erich Meyer und Emmerich und späte- 
ren Autoren gefundenen Ergebnisse über die 
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[7] 75 JO 45 60 
Minuten 
Abb. 2. 
Abszisse: 1 cem=15 Minuten. 
3. Ries 





vor dem Anfall; 
— -— — - im Anfall; 
2 Tage.n.d. Anfall. 


Schwankungen des Blutdruckes und der Leukocytenwerte im Anfall 


können wir bestätigen. 


Unter vasomotorischen Begleitumständen, wie Blässe und Cyanose 
der Haut und Absterben der Finger, steigt der systolische und diasto- 


liısche Blutdruck noch vor dem Einsetzen des Schüttelfrostes an. 


Die 


vasomotorischen Erscheinungen deuten darauf hin, daß die Blutdruck- 
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steigerung durch eine starke Kontraktion der peripheren Gefäße be- 
dingt ist (Erich Meyer und Emmerich). Mit dem Abklingen des Anfalls 
geht die Blutdrucksteigerung wieder zur Norm zurück. 

Die an und für sich normale Leukocytenzahl erreicht langsam und 
parallel dem Fortschreiten des Anfalls höhere Werte, die sich nach dem 
Anfall wieder der Norm nähern. Die eosinophilen Zellen verschwinden 
zeitweilig. Es setzt ein starker Lymphocytensturz ein. Der bei Hämo- 
globinurikern immer hoch gefundene Prozentsatz der Lymphocyten 
sank in unserem Falle von 37,5% auf 13%. Gleichzeitig zeigten die 
Polynucleären eine prozentuale und absolute Vermehrung. 

Der von Widal beschriebene initiale Leukocytensturz trat in unseren 
Versuchen bei Zählungen in Abständen von je 10—15 Minuten nicht in 
Erscheinung. 

In eigenartiger Weise veränderte sich die Kurve der Senkungsgeschwin- 
digkeit der Erythrocyten. Man müßte annehmen, daß während des An- 
falls, der doch nach Erich Meyer und Emmerich das Analogon einer 
Infektion ist und mit einer in Stunden durchgemachten Infektionskrank- 
heit zu vergleichen sein könnte, eine Beschleunigung der Senkungs- 
reaktion eintritt. Die Beschleunigung mußte man um so mehr erwarten, 
als im Anfall Erythrocyten zugrunde gehen und mit abnehmender 
Erythrocytenzahl die Senkungsgeschwindigkeit zunehmen soll. Wir 
janden aber das Gegenteil von dem, was wir erwarten mußten: Die 
U'ytoptose verlangsamte sich im Anfall (siehe Kurve). Den Versuch einer 
Erklärung dieser eigenartigen Erscheinung werden wir im 2. Teil der 
Arbeit geben. Als Ursache konnte nicht die Verschiebung der einzelnen 
Eiweißfraktionen in Frage kommen. Sie waren vor und während des 
Anfalls dieselben. 

Das während des Anfalls entnommene Serum und Plasma waren 
durch freies Hämoglobin rot verfärbt. Im Urin fanden sich Eiweiß, 
freies Hämoglobin, granulierte und hyaline Zylinder und einzelne Blut- 
körperchenschatten. Als Folge des Blutzerfalls trat Urobilinurie auf. 


6. Therapie. 


Die Therapie hat sich im allgemeinen als ziemlich machtlos bei der 
paroxysmalen Hämoglobinurie erwiesen. Eine antisyphilitische Behand- 
lung erscheint bei der fast in jedem Falle nachzuweisenden luetischen 
Infektion und der positiven Wassermannschen Reaktion (vgl. aber 
Burmester) am aussichtsreichsten. Sie wird kausal angreifen, wenn wir 
der Infektion eine ätiologische Bedeutung zumessen. Die Erfolge solcher 
Kuren werden verschieden beurteilt. Die Hämoglobinurie kann jeden- 
falls auch nach dem Verschwinden der Wassermannschen Reaktion 
bestehen bleiben. 
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Alle übrigen angegebenen Behandlungsmethoden sind rein symptoma- 
' tischer Natur. 


| Nach Verabfolgen größerer Mengen von Kochsalz sah Mohr®°) eine Beseitigung 
‚, des hämoglobinurischen Anfalls. Daß die Therapie aber nicht kausal angriff, ist 
aus dem Fortbestehen des positiven Ehrlichschen Versuches zu ersehen. Es wurde 
. eben nur das Symptom der Hämoglobinurie beeinflußt. Ob die Wirkung auf einer 
‚ Anreicherung des Körpers an NaCl beruht, möchten wir nicht entscheiden. Es 
ist bekannt, daß in vitro jedenfalls die Hämolyse durch Sera beim Überschreiten 
einer gewissen Salzkonzentration gehemmt wird (v. Eisler”®). Ein derartiger Ein- 
fluß ist hier unwahrscheinlich, da der Ehrlichsche Versuch positiv blieb. Calcium 
lacticum und Calcium chloratum in langdauernden Gaben haben auch zu keinen 
sicheren Erfolgen geführt. Nolf’!) konnte durch Injektion von Propepton die 
Anfälle eine Zeitlang coupieren. 
Veranlaßt durch die Beobachtung, daß Cholesterin in vitro hämolytische 
Reaktionen hemmt, hatten Morgenroth und Reicher”?) auf die Möglichkeit hin- 
‚gewiesen, Anämien, die durch hämolytische Gifte hervorgerufen sind, durch Zu- 
‚ fuhr dieser Substanz zu heilen. Pringsheim”®) und später Lindbom?5) gedachten 
‚deshalb, auch die paroxysmale Hämoglobinurie auf diese Weise zu beeinflussen. 
' Der Donath-Landsteinersche Versuch blieb aber auch hier trotz Aufhörens der 
Anfälle positiv. 


Die Therapie mit Cholesterin kann auch nur dann kausal sein, 
wenn durch einen abnorm niedrigen Gehalt des Organismus und beson- 
ders des Serums an Cholesterin die Entstehung der Anfälle erfolgt. 
Wir untersuchten deshalb das Blut unseres Patienten auf Cholesterin 
und fanden nach der Handovsky-Lohmannschen Methode, daß das Serum 
"unseres Falles keinen erniedrigten, sondern sogar einen erhöhten Chol- 
‚‚esteringehalt aufwies (1,81°/,. vor dem Anfall, 1,94%/,, im Anfall gegen 
einen Normalwert von 1,6°/,,)- 
Die Cholesterintherapie erschien uns deshalb und auch wegen ihrer 
unangenehmen Nebenwirkungen (Fieber, schmerzhafte Infiltrate) un- 
angebracht. | 


Schließlich ist der Serotherapie zu gedenken. Gläßner und Pick”) hatten 
Erfolge durch die Injektion von Pferde- und normalem Menschenserum. Sie 
glauben, daß die Wirkung der Seren auf ihren antikomplementären Eigenschaften 
beruht. 

Ihre sog. Autoserotherapie loben Widal”°) und seine Mitarbeiter. Sie sehen 
die Ursache des Anfalls in der Kältedissoziation der normalerweise vorhandenen 
und normal bei jeder Temperatur stabilen Bindung des hämolytischen Ambo- 
ceptors und Antiamboceptors. Alle Symptome des Anfalls seien sekundär und 
'beständen in einer Art anaphylaktischen Schocks auf das im Körper entstehende 
Antigen. Die Hämolyse allein rufe keinen Schock hervor, wie Donath und Land- 
steiner bei Injektionen von hämolytischem Blut gezeigt hätten. Ebenso bewirke 

‚ die Injektion von sensibilisierten Erythrocyten keinen Anfall. Allein die Disso- 
ziation der Bindung des Amboceptors mit dem Antiamboceptor sei für den Anfall 
‘ verantwortlich zu machen. 

Diese allerdings bestechende Theorie, für die aber kein Beweis erbracht ist, 
und die besonders in Grafe und Müller’®) ihre Gegner findet, veranlaßte die Autoren, 
die Anfälle durch intravenöse Injektionen von großen Mengen Eigenserum zu 

‚ beeinflussen. Sie gedachten dadurch dem Organismus dauernd „Antigene“ zu- 
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zuführen, die sie für das Auslösen des Anfalls verantwortlich machten, und so eine 
Desensibilisierung zu erzielen, wie sie bei der wiederholten Zufuhr kleiner Mengen 
heterologer Sera bekannt ist. 

Wenn man aber bedenkt, daß die hypothetischen Antigene, die sie nach ihrer 
Theorie zur Desensibilisierung benutzen, ohnehin schon in genügender Menge im 
Blute kreisen, und daß durch die Entziehung und Wiederinjektion keine Anreiche- 
rung erzielt wird, erscheint uns diese Therapie nicht recht verständlich und die 
Schlußfolgerungen aus den Erfolgen für die Pathogenese nicht einleuchtend. Die 
Nachprüfung in einem Falle verlief ohne günstige Ergebnisse (Erich Mewuer). 

Da nach allen unseren Kenntnissen über die Genese der Krankheit 
der syphilitischen Infektion eine entscheidende Rolle zugewiesen wird, 
und die antisyphilitische Behandlung bis jetzt allein kausal zu sein 
scheint, machten wir mit unserem Kranken eine Quecksilberschmierkur 
durch. Während der Kur befand sich der Patient im warmen Zimmer 
und hatte keinen Anfall. Nach der Applikation von 90 g grauer Salbe 
in 3 Wochen suchten wir, da der Kranke die Klinik verlassen wollte, 
einen Anfall künstlich auszulösen. 

Ein Vorversuch ergab, daß der Donath-Landsteinersche Versuch 
trotz genügenden Komplements negativ war, und daß die Senkungs- 
geschwindigkeit der Erythrocyten sich weiter beträchtlich verlangsamt 
hatte (Kurve siehe unten): 

0,1 HE + 0,25 HS + 0,25 Ty = Hämolyse 0 
01 HE+04 HS +01 y= ,„ 0 
0,1 HE+0,5 HS — == u 0 
Hauptversuch: 
10% Handbad in 8—9° Wasser. 
103° Wohlbefinden, Bad abgesetzt. Patient im Bett. 



































Zeit Temperatur | Blutdruck 
| 
ll Uhr — Min. an. 72 100/62 Keine Beschwerden. 
Il 2: Ioger 30,7 100/62 Plötzlich Schüttelfrost und geringer 
Druck auf der Brust. 
1 ir ha 45 | Beschwerden lassen nach, ,„Abster- 
ben‘ der Finger. 
11). 45 an 2 ’ 
122,00) ee 37° | ‚125/55 Wohlbefinden wieder. 
127 0 373 |! 11250 
2. 02 SÜDSEE 37°. | 100/45 


Das Plasma war im Anfall durch freies Hämoglobin rot verfärbt. 
Im Urin waren Zylinder, Albumen und Hämoglobin nachzuweisen. 

Wir sehen, daß trotz des negativen Donath-Landsteinerschen Ver- 
suches doch noch ein, wenn auch leichter Anfall auslösbar war. Der 
Anfall war gegenüber dem vor der Behandlung so unbedeutend und trat 
so spät nach dem um 2° kälteren Bade ein, daß von einer deutlichen | 
Besserung des Symptomenkomplexes gesprochen werden muß. Sub- 
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jektive Beschwerden fehlten, bis auf den einmaligen, sehr spät einsetzen- 


\ den Schüttelfrost und den geringen Druck auf der Brust. Von der beim 
ersten Anfall ausgesprochenen Atemnot war nichts zu merken. Wir 


W 


glauben, diese Besserung besonders in Hinsicht auf den negativen 


. Donath-Landsteinerschen Versuch auf eine Abnahme der Hämolysine 


' dünnung von 1:1 war nicht mehr nachzuweisen. 


nes 


; wie beim ersten Male weiter ab (s. Abb. 3). 


so, war der Donath-Landsteinersche Versuch 
‚trotz genügenden Komplements noch negativ. 


. zurückführen zu müssen. Ein Komplementmangel war, wie erwähnt. 


nicht zu verzeichnen. 
Parallel diesem Mangel an Hämolysinen ging die Verringerung des 
Serums an Hämagglutininen. Eine Hämagglutination in einer Serumver- 


Die Senkungsreaktion war vor dem Anfall 
bedeutend verlangsamt gegenüber dem Befunde 
bei der Aufnahme. Im Anfall selbst nahm sie 











Am 15. IV., einen Tag nach dem Anfall al- 








Die Cytoptose hatte aber schon bedeutend an 





RG 6 
Geschwindigkeit zugenommen. Sie beschleunigte ON ENISTNTSO EV IASERTIEO 


gi : Minut 
sich am 16. IV. weiter, und der Donath- Land- Aue 
Fr Abb. 3. 
| steinersche Versuch wurde wieder positiv, ebenso jpszisse: 1 em-15 Minuten. 
. die Hämagglutination. Der Gehalt des Serums 8.R.: 
an Hämolysinen geht nach unseren Versuchen vor dem Anfall; 
2 > k - - - - im Anfall; 
dem an Hämagglutininen parallel. Die Cytoptose ____ 1Tagnachd.Aniall: 


‚ nimmt mit Zunahme beider Eigenschaften zu. 


| 





2 Tage n.d. Anfall. 


7. Erklärung. 


Der Erfolg der Quecksilbertherapie schien nach unseren Beobach- 
tungen vielversprechend zu sein. Nach nur dreiwöchiger Schmierkur 
wurde der Donath-Landsteinersche Versuch negativ, ohne daß wir 
einem Komplementmangel des Serums die Schuld zuschreiben konnten. 
Es war keine Hämagglutination im Serum mehr nachzuweisen. Die 
Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten näherte sich der des norma- 
len Blutes. Der künstlich ausgelöste Anfall war nur unbedeutender Natur. 

Um so auftälliger war es, daß am Tage nach dem Anfall die C'ytoptose 
an Geschwindigkeit zunahm, und am folgenden Tage unter noch größerer 
Beschleunigung der Senkungsreaktion der Donath-Landsteinersche Versuch 
wieder positiv war. | 

Der Einfluß der Therapie mußte demnach durch den einmaligen Anfall 
wieder illusorisch geworden, und der Zustand vor der Kur wieder unver- 
ändert eingetreten sein. Der Gehalt des Serums an Hämolysinen und 
Hämagglutininen entsprach nach diesem Anfall annähernd den Mengen 


vor der Behandlung. 
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Daß die Verschlechterung des Zustandes aber nicht sofort nach dem 
Anfall erfolgte, sondern in allmählicher Zunahme in einigen Tagen 
den Höhepunkt erreichte, gibt zu der Vermutung Anlaß, daß der Anfall 
und damit der Untergang der Erythrocyten auf diese Änderung nicht 
ohne Einfluß geblieben ist. Durch den Untergang der roten Blutkörper- 
chen müssen sich nach diesen Beobachtungen u. E. als Reaktion des 
Organismus die Hämolysine und Hämagglutinine gebildet bzw. eine 
Vermehrung erfahren haben. Die Besserung des Zustandes wäre dem- 
nach nicht so sehr die Folge der antiluetischen Therapie als des Ver- 
meidens der Anfälle. 

So werden wir wieder zu der alten Theorie von Erich Meyer und 
Emmerich geführt, die der Meinung Ausdruck gaben, ‚daß die hämoly- 
tischen Eigenschaften des Blutes nicht so sehr die Ursache als vielmehr 
die Folge eines aus irgendwelchen Gründen eingetretenen Blutzerfalls 
sein könnten‘. 

Dieser Auffassung widersprach bisher die Erfahrung, daß es im 
allgemeinen nicht gelingt, bei gesteigertem Zerfall von Erythrocyten: 
Autohämolysine nachzuweisen. Der Fall von L. Michaelis’”), der nach 
intraperitonealer Blutung eine Hämoglobinurie bekam, steht einzig da. 
Der Organismus schützt sich eben nach Ehrlich und Morgenroth durch 
zweckmäßige Regulationsvorrichtungen vor dem Auftreten dieser Hämo- 
lysine. 

Nach unseren Untersuchungen ist es aber nicht unwahrscheinlich, 
daß bei der paroxysmalen Hämoglobinurie vielleicht durch eine be- 
stimmte Disposition und die luetische Infektion diese Regulations- 
einrichtungen durchbrochen werden, und eszu dem Symptomenkomplex 
unseres Krankheitsbildes kommt. 

Eine Bestätigung dieser Ansicht finden wir nach Abschluß der Ver- 
suche in einer kürzlich erschienenen Arbeit von Lüdke?5), der bei Hunden 
durch Inokulation von syphilitischem Virus und Injektion von lack- 
farben gemachtem Eigenblut ein Krankheitsbild erzeugen konnte, das. 
der menschlichen paroxysmalen Kältehämoglobinurie ähnlich ist. Auch 
der Kältehämolysinnachweis gelang zweimal unter 10 Fällen. 


II. Über die Senkungsgesehwindigkeit der Erythroeyten. 


Die Regelmäßigkeit im Wechsel der Titerhöhe der Hämolysine und 
Hämagglutinine während der Anfälle von paroxysmaler Hämoglobinurie, 
das Ansteigen nach dem Anfall, der allmähliche Abfall während. der 
anfallsfreien Zeit läßt, wie erwähnt, wohl den Schluß zu, daß der Zerfall 
der Erythrocyten nicht ohne Einfluß auf das Krankheitsbild ist. Die 
Lysis spielt anscheinend für das Fortbestehen des Krankheitszustandes 
eine besondere Rolle. Daß sie neben der luetischen Infektion auch für 
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die Entstehung der Erkrankung verantwortlich zu machen ist, wagen 

wir nicht zu behaupten. Ein Beweis ist schwer zu erbringen, wenn auch 

die erwähnten Tierversuche von Lüdke einen gewissen Anhaltspunkt 

_ dafür bieten. Es ist durch unsere Versuche aber wohl wahrscheinlich 

gemacht, daß durch die Anfälle gewissermaßen ein Circulus vitiosus 
hervorgerufen wird, der den Fortbestand der Krankheit verbürgt: 
Das Hämolysin führt zur Lösung der Erythrocyten, ihr Zerfall wiederum 
gibt den Anlaß zur Bildung von Hämolysin. 

Analog dem Verhalten der Hämolysine und Hämagglutinine änderte 
sich die Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten. In der anfalls- 
freien Zeit näherte sie sich der N orm, mit dem Anfall setzte eine immer 
mehr sich steigernde Beschleunigung ein, die in einer Woche etwa ihren 
Höhepunkt erreichte, um dann allmählich wieder abzufallen. 

Es war daher die Frage zu stellen, ob das Parallelgehen beider Er- 
 scheinungen, der Hämolyse und der S.R., auf gleiche Gründe zurück- 
geführt werden könnte. Eine nähere Analyse dieser Parallelität 
und die Ausdehnung der Fragestellung auch auf andere Krankheiten, 
' die mit einer Beschleunigung der S.R. einhergehen, erschien nicht 
_ aussichtslos, zumal das Wesen des Senkungsphänomens noch keines- 

wegs geklärt erscheint. 


Es soll nicht die Aufgabe dieser Ausführungen sein, eine ausführliche Dar- 
stellung der bisherigen Literatur über die $S.R. zu geben. Wir können um so mehr 
‘ darauf verzichten, als alles Wissenswerte mit der hauptsächlichsten Literatur in 

den ausgezeichneten Referaten von Linzenmeier’®), Wiechmann”®) und W. estergreen®®) 
enthalten ist. Ein näheres Eingehen erübrigt sich besonders, weil seit den letzten 
beiden Referaten, soweit wir sehen, wesentlich Neues in theoretischer und prak- 
_ tischer Hinsicht nicht hinzugekommen ist. Erwähnenswert scheinen uns aber 
einige ältere Arbeiten, die bisher in der Literatur keine Berücksichtigung fanden. 
Hewson®!) beschäftigte sich 1772 mit den Ursachen, die zur Bildung der sog. 
Speckhaut führen. Sie wurde außer bei entzündlichen Erkrankungen bei der 
Urämie und bezeichnenderweise auch schon in der Schwangerschaft (vgl. später 
Neuentdeckung durch Fahraeus!) beobachtet. Als Ursache wird die schnelle Sedi- 
mentierung der Blutkörperchen angesehen, deren Grund in einem Übermaß von 
Fibrin und einer verlangsamten Gerinnung des Blutes gesucht wird. 

Eine umfassendere und exaktere Erforschung der Senkungsgeschwindigkeit 
finden wir bei Nasse®?) in Wagners Handwörterbuch der Physiologie 1842. Er 
glaubt nicht, daß auf der Vermehrung des Faserstoffes allein, wie bisher behauptet, 
die beschleunigte Senkung der Erythrocyten bei entzündlichen Erkrankungen be- 
"ruhe. Das gehe schon daraus hervor, daß auch im defibrinierten Blut Unterschiede 
in der Senkungsgeschwindigkeit zu beobachten seien. Eiweißreichtum des Serums 
beschleunige die Senkung, Kochsalzreichtum verringere sie. In vergleichenden 
Untersuchungen verschiedener Tierarten findet er folgende absteigende Reihe: 
Pferd, Katze, Hund, Kaninchen, Ziege, Schaf, Ochse, Vogel, Schwein. Das Pferde- 
blut weist demnach die schnellste Senkung auf, Schweineblut die langsamste. 

Nach Lehmann®?) (1850) hängt die Senkungsgeschwindigkeit der Blutkörper- 

chen teils von ihrem spezifischen Gewicht ab, das durch Wasserentziehung, Zusatz 
von Salzen, Verdünnung des Blutes mit Wasser variiere, teils von ihrer Fähigkeit, 
' miteinander zu verkleben und sich „rollenförmig aufzureihen‘“. Die für das Sen- 
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kungsvermögen verantwortlich zu machende Klebrigkeit der Blutkörperchen habe 
man vom Fibrin- und Albumingehalt des Blutes hergeleitet. Aber auch nach 
künstlicher Entfernung des Fibrins finde man häufig eine schnelle Senkung. Für 
die schnelle Sedimentierung des entzündlichen Blutes sei sein Kohlensäurereich- 
tum von Bedeutung. Die Kohlensäure lockere die Hüllen der Erythrocyten, führe 
dadurch zu ihrer Verklebung und zur beschleunigten Senkung. Einmal sedimen- 
tiertes Blut senke sich nach Umschütteln noch schneller. Er betont den senkungs- 
beschleunigenden Einfluß von Zucker- und Gummilösungen und findet in seinen 
vergleichenden Untersuchungen über die verschiedene Senkungsgeschwindigkeit 
des Blutes verschiedener Tierarten die gleiche Reihe wie Nasse. In Vertauschungs- 
versuchen stellte er fest, daß Pferdeblutkörperchen, die eine schnelle Senkung auf- 
weisen, sich auch schnell im Serum anderer Tierarten senken, während umgekehrt 
die Blutkörperchen dieser Tiere auch im Pferdeserum langsam sedimentieren. 
Bezüglich der Rollenbildung der Erythrocyten und des Einflusses auf das Sedi- 
mentierungsvermögen kommt er zu dem Schluß, daß es sich nicht mit Sicherheit 
entscheiden lasse, ob diese die Ursache oder vielmehr die Folge einer beschleunigten 
Senkung’ sei. 

Zu ähnlichen Resultaten kommt Hoppe-Seyler®*) 1866. Er untersuchte weiter- 
hin den Einfluß der Temperatur auf die Senkungsgeschwindigkeit und fand mit 
steigender Temperatur eine Verlangsamung der Senkung. 

Pfeiffer®) (1892) findet bei Entzündungen und anderen pathologischen Zu- 
ständen mit einer Veränderung des Fibrinogens eine Beschleunigung der Blut- 
körperchensedimentierung. Er vermutet, daß eine wesentliche Ursache vielleicht 
in dem wechselnden Verhalten des spezifischen Gewichtes von Blutkörperchen 
und Serum zu suchen sei, doch konnte er aus seinen Untersuchungen an Mensch 
und Tier keine Stütze dafür gewinnen. Als weiteres physikalisches Moment, das 
den Senkungsvorgang der Erythrocyten beeinflussen könnte, sah er die Viscosität 
des Blutes an. Er gewann in allerdings wenigen Untersuchungen nur so geringe 
Differenzen, daß er aus ihnen keine Schlüsse ziehen zu können glaubte. Als das 
„meistbegünstigende des geldrollenartigen Aneinanderlegens der Blutkörperchen“ 
und der raschen Sedimentierung sieht er das an, ‚‚was das genuine Blut zähflüssig 
und die Scheiben klebrig macht, nämlich die Fibringeneratoren und das sich ab- 
scheidende Fibrin“. 


1918 wurde das Senkungsphänomen dann durch Fahräus®®) in seinen 
Untersuchungen an Schwangeren (vgl. Hewson) wiederentdeckt. Seit 
der Zeit haben sich weite Kreise der theoretischen und praktischen 
Medizin mit diesem Problem und der Erforschung seiner Ursachen be- 
schäftigt. 


Zwei Theorien sind besonders zur Deutung des Senkungsphänomens heran- 
gezogen und ausgebaut worden. Die Entladungstheorie verdanken wir Höber®”) 
und seinen Schülern. Sie fußt auf dem von Höberss:®) schon 1904 erfolgten Nach- 
weis, daß die Erythrocyten im elektrischen Strome zur Anode wandern. Ein 
Beweis ist dieser Theorie wegen der Unmöglichkeit der direkten Messung der 
Blutkörperchenladung versagt geblieben. Wiechmann’?) fand in klinischen Unter- 
suchungen, daß S.R. und Ladung der Erythrocyten durchaus nicht immer parallel 
gehen. Selbst Linzenmeier®®) und Fahräus®), ursprünglich Verfechter der Ent- 
ladungstheorie, lehnen sie heute ab, da in vitro auch der Zusatz von Substanzen 
(Gelatine) usw., die kein Entladungsvermögen besitzen, beschleunigte Senkung 
hervorruft. 

Linzenmeier”!) vermutete dann, daß der beschleunigende Faktor dem Fibri- 
nogenoderauch einer der Globulinfraktion zugehörigen Phase bestimmter Dispersität 
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angehöre. Starlinger®—%) kommt auf Grund klinischer Untersuchungen zu dem- 
selben Resultat. Bei hohem Fibringehalt des Blutes findet er schnelle Senkung, 
bei niedrigem langsame. Bei parenteraler Eiweißzufuhr steige der Fibrinwert, 
auf den die gleichzeitige Beschleunigung der S.R. zu beziehen sei. Auf den gleichen 
Einfluß parenteraler Eiweißinjektion hatten früher schon Modrakowski und Orator”") 
aufmerksam gemacht. Eine quantitative Wirkung des Fibrinogens konnten aber 
Linzenmeier®), Sachs und v. Oettingen®), H. und W. Löhr”) und Pewny!") nicht 
bestätigen. Auch Sek!) kommt zu einer Ablehnung der Fibrinogentheorie, da 
durch gewisse physikalische Behandlung des Plasmas (Abkühlen und Erwärmen) 
wohl eine Senkungsänderung der Erythrocyten zu erzielen sei, aber die Menge 
des Fibrinogens unverändert bleibe. Dazu sind auch im defibrinierten Blut Unter- 
schiede zwischen schnell und langsam sinkendem Blut deutlich nachzuweisen 
( Linzenmeier). 

Linzenmeier‘" 9), Fahräus®®), Sachs und v. Oettingen?®) und H. und W. Löhr””) 
legten dann den Hauptwert auf die Labilität des Plasmas, auf eine Verschiebung 
der Eiweißfraktionen nach der grobdispersen Seite hin. Sie konnten bei vielen 
Erkrankungen, die mit einer Beschleunigung des Senkungsphänomens einhergehen, 
eine Vermehrung der Globuline feststellen. Demgegenüber betonen aber Musa!) 
und Salomon!) auf Grund quantitativer Untersuchungen, daß Senkungsbeschleu- 
nigung und Vermehrung der Globuline durchaus nicht immer parallel gehen. 
Auch unsere Protokolle zeigen eine deutliche Diskrepanz beider Erscheinungen. 

Angeregt durch die Arbeiten von Brinkmann und van Dam!%%), die in Ver- 
suchen über die Oberflächenänderung der Erythrocyten dem Cholesterin eine 
„elektrisch isolierende“ Rolle für die Erythrocyten zuschreiben und das Verhältnis 
Cholesterin : Lecithin als celluläre Konstante ansehen, von der die Ionenpermeabili- 
tät der Zelle abhängt, glaubte Kürten!) nach Untersuchungen in vitro und in vivo 
das Verhältnis Cholesterin : Lecithin im Blutserum für den Ausfall der S.R. ver- 
antwortlich machen zu müssen. Er stützte seine Ansicht durch die Feststellung, 
daß Schwangere eine Hypercholesterinämie aufweisen. Auch Großmann!) fand 
unter 9 Fällen mit erhöhter S.R. 8Smal einen erhöhten Blutcholesteringehalt, 1 mal 
einen erniedrigten. Cholesterinzusatz in vitro erhöht nach ihm die Senkungs- 
beschleunigung. Ebenfalls ließen Kaninchen, die durch Fütterung einen erhöhten 
Cholesterinspiegel im Blut bekamen, eine erhöhte S.R. erkennen. Ley!) konnte 
die Kürtensche Ansicht aber nicht bestätigen. 

Nach den Untersuchungen von Bürger und Beumer!'®) und Stepp!"?) scheint 
die Cholesterintheorie auch nicht viel Wahrscheinlichkeit für sich zu haben. Diese 
Autoren fanden gerade bei Infektionskrankheiten, die erfahrungsgemäß die größte 
Beschleunigung der Cytoptose aufweisen, einen auffallend niedrigen, subnormalen 
Cholesteringehalt im Serum. 


Wir sehen, daß die verschiedensten theoretischen Überlegungen 
und Untersuchungen zur Erklärung des Senkungsphänomens heran- 
gezogen worden sind. Ein Beweis ist aber keiner Richtung geglückt. 
Nur in einem Punkte scheint unter den Autoren Einigkeit zu herrschen, 
nämlich darin, daß die Senkung durch einen ‚Agglutinationsvorgang‘‘ der 
Erythrocyten bedingt ist. ‚Schnell sich senkende rote Blutkörperchen 
ballen sich .zu größeren Aggregaten zusammen, langsam sich senkende 
zeigen nur die typische Geldrollenbildung‘‘ [Wiechmann”®?)]. Diese Er- 
scheinung ist bei makroskopischer und mikroskopischer Betrachtung 
der bei verschiedenen Krankheitszuständen verschieden schnell sich 
senkenden Blutkörperchen zu beobachten. 
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Es nimmt uns deshalb nicht wunder, daß das Studium der Cytoptose zur 
Wiederentdeckung und zu neuer Beleuchtung solcher Gesetze geführt hat, die 
uns für die Agglutination der‘ Erythrocyten schon geläufig waren. So war der 
von Kürten entdeckte Einfluß des Verhältnisses Cholesterin : Lecithin im Serum 
auf das Senkungsphänomen für die Hämagglutination schon Kurt Meyer!) (1908) 
bekannt. Nach ihm nimmt die Agglutinierbarkeit der Erythrocyten mit der 
Abnahme der Relation Cholesterin : Lecithin zu. Die „Lecithinwirkung‘“ soll 
aber nach Bang!!!) nicht dem reinen Lecithin zukommen, sondern durch Ver- 
unreinigung des käuflichen Lecithins bedingt sein. Ein gewisser, wenn auch nicht 
dominierender Einfluß des Cholesterins auf die S.R. ist nach diesen Untersuchungen 
trotz der gegenteiligen Ansicht Leys wohl nicht abzulehnen. 

Analog der elektrischen Theorie Höbers konnte L. Michaelis!!2) nachweisen, 
daß die verschiedenen Eiweißkörper des Blutserums am isoelektrischen Punkte, 
der für die einzelnen Fraktionen spezifisch ist, ausgeflockt werden. Die auch 
heute wohl noch geltende elektrische Betrachtungsweise kolloidehemischer Vor- 
gänge führt so in gewisser Weise wieder eine Annäherung der Entladungs- und 
der kolloidchemischen Theorie der S.R. herbei, besonders da Höber!!?), Mond!!4) 
und Ley!) neuerdings annehmen, daß die Beschleunigung der Senkung durch 
eine Adsorption der Globuline, deren isoelektrischer Punkt näher der neutralen 
Reaktion liegt als der des Albumins, an die Erythrocyten verursacht ist. 

Physikalisch eigenartig erscheint auf den ersten Blick, daß mit der Viscosität 
des Plasmas die Senkungsgeschwindigkeit zunimmt (H. und W. Löhr u. a.). Nach 
Höber!!?) ist die Viscosität des Plasmas proportional seinem Gehalt an Fibrinogen 
und Globulin. Der größere Gehalt des Serums an Globulinen soll in gleicher Weise, 
wie Pfeiffer®) sich die Rolle des Fibrins dachte, eine bessere Verklebung der Erythro- 
cyten gewährleisten und so zu einer beschleunigten Senkung führen. Im Verfolg 
dieser Untersuchungen haben Wöhlisch und Bohnen!!%) zwischen den verklebten 
Erythrocyten elastische Fäden nachweisen können, die sie als Gelzustand des 
Fibrinogens deuten. Auch Kaufmann!) hebt neuerdings den beschleunigenden 
Einfluß viscöser Stoffe (Pflanzenschleim, Gelatine, Polysaccharide u. a.) hervor 
und deutet ihn im Höberschen Sinne. Physikalisch ist diese Auslegung nicht ohne 
weiteres verständlich, und eine Verallgemeinerung erscheint nicht angängig, da 
andere experimentell zugesetzte viscöse Stoffe nicht nur keine Beschleunigung, 
sondern eine Hemmung herbeiführen wie nucleinsaures Natrium (Linzenmeier), 
(Glycerin (Starlinger und eigene Untersuchungen s. u.). Wir wissen aber aus den 
Untersuchungen von Kurt Meyer"!?) und Sackur!!?), daß Lösungen von Dextrin, 
Gummi und Gelatine hämagglutinieren. Die Viscosität an sich scheint demnach 
nicht senkungsbeschleunigend zu wirken, sondern nur die hämagglutinierende 
Fähigkeit einzelner viscöser Stoffe. 

Daß die Anzahl der Erythrocyten eine Rolle spielt, daß Anämien zu einer 
Beschleunigung, Polyglobulien zu einer Verlangsamung der Senkungsgeschwindig- 


keit führen, ist ohne weiteres klar. Es ist aber darauf hinzuweisen, daß dieser . 


Faktor nur die Senkung evtl. aggregierter Erythrocyten, nicht aber die der S.R. 
zugrunde liegende Agglomeration der Erythrocyten beeinflußt. Wir kommen 
auf diese Frage noch zurück. 

Bürker\?°) hat der Größe der Erythrocyten und ihrem Hämoglobingehalt eine 
besondere Bedeutung beigemessen [vgl. Pfeiffer®).. Der Zunahme beider Werte 
soll eine Beschleunigung der Senkung entsprechen [Marloff!2}), Bürker. Wenn 
auch aus den Untersuchungen der Autoren an verschiedenen Tierarten, die sich 
durch eine Größendifferenz der Erythrocyten auszeichnen, eine gewisse Wirkung 
der erwähnten Faktoren resultiert, so kommen sie doch praktisch außer bei Blut- 
krankheiten nicht in Frage [Vertauschungsversuche von Linzenmeier und Abder- 
halden'2)], da im allgemeinen dieselbe Spezies gleichartige Blutkörperchen aufweist. 
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Daß die Größe und das spezifische Gewicht der Erythrocyten bei der prak- 
‘ tischen Anstellung der S.R. doch von Wichtigkeit sind, haben Bönniger und 
Hermann!) erwähnt. Bei Verwendung höher konzentrierter Citratlösungen kommt 
es zu einer Verkleinerung des Volumens der Erythrocyten und infolgedessen zu einer 
' langsameren Senkung. Eigene Untersuchungen über den Einfluß hypertonischer 

Medien werden später erörtert. 

In Bestätigung der Ansicht, daß das hämagglutinierende Agens im Plasma 
zu suchen sei, und Veränderungen der Blutkörperchen eine nebensächliche Rolle 
in der S.R. spielen, konnte v. Oettingen!?*) nachweisen, daß Erythrocyten, die im 
Plasma verschiedene Senkungsgeschwindigkeiten zeigen, sich nach Suspension 
in physiologischer Kochsalzlösung gleich schnell senken. Dazu machte Pitimada!>) 
darauf aufmerksam, daß außer den Erythrocyten auch inaktive Pulver (Kaolin, 
Tierkohle) dieselben Differenzen der Cytoptose in verschiedenem Plasma aufweisen 
wie die Blutkörperchen. Jos. Vorschütz!2) ersetzte im Serum von 39 Graviden 

die Erythrocyten durch Bakterien und fand in 46%, der Fälle eine Asglutination 
. bestimmter Stämme von Cholera, Koli, Ruhr Y und Ruhr Flexner noch in einer 
Verdünnung von 1:200, während Ruhr Shiga, Typhus, Paratyphus A und B 
und Breslau- und Gärtnerbacillen nur in einer Verdünnung von 1:30 bis 1: 50 
agglutiniert wurden. Diese Untersuchungen dehnten Jos. und Joh. Vorschütz!?”) 
. auf die Seren bei solchen Erkrankungen aus, die mit einer schnellen $.R. einher- 
| gehen (Osteomyelitis, Lungengangrän usw.) und fanden in 25 Fällen, daß bei 
schneller Cytoptose Typhus- und Paratyphus B-Bakterien noch in einer Ver- 
dünnung von 1:200, bei langsamer Cytoptose Ruhr Flexner und Ruhr Y in 
‚ gleicher Verdünnung agglutiniert wurden. Es wird besonders darauf hingewiesen, 
daß die betreffenden Patienten weder eine Infektion noch eine Impfung mit den 
betreffenden Bakterien durchgemacht hatten. Die Autoren kommen zu dem 
' Schluß, daß die Hämagglutination mit der Bakterienagglutination identisch sei. 
| Eine gewisse Bestätigung finden diese Untersuchungen in der Arbeit von Hull 
' und Henkes!2), die uns leider nur im Referate zugänglich war. Nach ihnen sollen 
beginnende Tuberkulosen, niemals aber aktive oder vorgeschrittene, häufig eine 
positive Flexneragglutination zeigen. 





Bei der prinzipiellen Wichtigkeit dieses Befundes, der geeignet er- 
scheinen würde, unserer Diagnostik vermittels der Immunitätsreaktionen 
jegliche Bedeutung abzusprechen, haben wir gleiche Versuche angestellt. 
Bei 5 Patienten mit exzessiv beschleunigter S.R. (1 Pneumonie, 2 Lungen- 
abscesse, 1 Polyarthritis rheumatica, 1 Pleuritis exsudativa) und 6 Fällen 
mit etwa langsamerer S.R. (5 Lungentuberkulosen, 1 Hämatom mit auto- 
Iytischen Muskelveränderungen) haben wir niemals einen höheren Aggluti- 
nationstiter als 1:10 für Typhus, Paratyphus A und B, Ruhr Shiga, Flexner 
und Y gefunden. Daan unserer Klinik in jedem Falle unklarer Infektion, die 
sich später vielleicht als Pneumonie, Pleuritis usw. herausstellt und aner- 
kannt mit schneller S.R. einhergeht, ohne Rücksicht auf die Leukocyten- 

' werte auf Typhus und Paratyphus B agglutiniert wird, und wir außer bei 
‚ durchgemachter oder bestehender spezifischer Infektion immer negative 
Resultate gefunden haben, möchten wir den Ergebnissen der beiden Vor- 
schütz keine allgemeine Bedeutung beimessen. Wir halten für möglich, daß 
es sich in ihren Fällen doch um eine unspezifische Erhöhung des Titers 
' schon vorhandener spezifischer Immunagglutinine gehandelt hat. 
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Der Einfluß der Ionen auf die Senkungsgeschwindigkeit der Erythro- 
cyten ist besonders von Radsma!?), György'?°), Runnström'3!), Raue'??) 
und Ehrismann!3) untersucht. Während György keinen Einfluß der 
Ionen in 8proz. Rohrzuckerlösung als Suspensionsmittel feststellen 
konnte, fanden die anderen Autoren eine mehr oder minder ausge- 
sprochene Hemmung durch die einzelnen Salze. 


Radsma benutzte hämagglutinierende Glucoselösung als Suspensionsmittel. 
Die Ionen wirkten hemmend in der Reihenfolge J > Br, NO, > Cl. Runnström 
kam bei Untersuchungen über die S.R. in einem Mannit-Gelatinegemisch etwa 
zu dem gleichen Ergebnis: J > NO, > Br >C1> SO,, wobei SO, nicht immer 
dieselbe Stellung einnahm. Raue stellte in 5,4 proz. Traubenzuckerlösung folgende 
Reihe auf: J>C1> NO, = Br>SO,. Ehrismann konnte die Atomgewichts- 
reihe in seinen Versuchen, in denen die Salzlösungen ohne Zusatz verwandt wurden, 
wiederfinden: J>Br>C1l=S0, =NO(O,. 


Alle erwähnten Untersuchungen sind in einem Medium vorge- 
nommen (bis auf Ehrismann), das an und für sich hämagglutinie- 
rend wirkt. Wenn auch vielleicht anzunehmen war, daß das 
hämagglutinierende und senkungsbeschleunigende Agens im Blut- 
plasma physikalisch im gleichen Sinne auf Elektrolytzusatz reagieren 
würde, so war diese Voraussetzung doch nicht von vornherein ge- 
geben. Dazu ist von keinem Autor der Hämatokritwert der zur Unter- 
suchung benutzten Erythrocyten angegeben, der u. E. nicht vernach- 
lässigt werden darf. Die verwendeten Lösungen gleicher Gefrierpunkts- 
erniedrigung sind nicht ohne weiteres alsisosmotisch anzusehen, da 
die Erythrocyten nach den Untersuchungen von Egel3*) für verschiedene 
Salze verschieden permeabel sind. Wie groß der Einfluß der Hyper- 
‘und Hypotonie der verwendeten Lösungen und damit der Größe 
der Erythrocyten auf die S.R. ist, sollen unten angeführte Versuche 
zeigen. | 

Die folgenden eigenen Resultate wurden unter Versuchsbedingungen, 
die bei Verwendung von Oxalatblut ohne künstliche Suspensionsmittel 
eher den physiologischen Verhältnissen entsprechen, und an solchen Pa- 
tienten gewonnen, die eine schnelle S.R. aufwiesen (Tuberkulose, 
Nephritis). Die schnelle Senkung gewährleistet bei geringerem 
Zeitaufwand wegen der schnelleren Durchmessung größerer Strecker 
größere Differenzen und daher eine bessere Ablesung. Zu je 2 ccm Oxa- 
latblut desselben Patienten wurden je 0,5 ccm verschiedener isotoni- 
scher Salzlösungen zugesetzt und die gut durchmischten Lösungen 
in „Linzenmeier‘‘ -Röhrchen der Senkung überlassen. Gleichzeitig 
wurde während der Senkung der Hämatokritwert in Doppelbe- 
stimmungen festgestellt. Aus gleichen Resultaten greifen wir ein 
Beispiel heraus: 
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1) A= —0,63° 
Zugesetzte Sedimenthöhe in mm von 15 zu 15 Min. Hämatokrit 
; Lösungen % | gemessen % 
KJ (3,09) 13 | 2 28 39,2 
K Ol (1,37) 1 | AR 33 40,7 
K Br (2,10) 19 | 30 32 38,3 
K NO; (2,10) 19 | 31 33 36,5 
K,SO, (2,70) 18 3l 33 36,5 
In der Konzentration A = —0,63°, die dem Blutserum annähernd 


isotonisch ist, finden wir demnach keinen besonderen Einfluß der Anionen 
auf die Stabilisierung der Erythrocyten im Plasma. Nur das J-Ion 
fällt durch seine stabilisierende Wirkung auf. Die geringe Differenz 
der Hämatokritwerte ist für diese Erscheinung nicht verantwortlich 
zu machen, wie aus später zu erwähnenden Versuchsreihen über den 
Einfluß der Größe der Erythrocyten auf die S.R. hervorgeht. 


























9), = 1—2,% 
Zugesetzte Sedimenthöhe in mm von 15 zu 15 Min. (\ Hämatokrit 
Lösungen % gemessen 2 
KCı 6) 5 Te 20 33,1 
K:S0,(102)| 3,5 8 12 16 27.6 
K Br (8) 3 6,5 9,5 12 29,6 
Bunt. 1,5 2,5 3,5 4 28,9 
KJ() er 0,5 1,5 2 31,2 





Wir sehen, daß bei Verwendung stärkerer Konzentrationen die 
Salzlösungen (A = —2,2°) eine Stabilisierung der Erythrocyten im 
Plasma in folgender Reihenfolge bewirkt: J> NO, >Br>S0,>(Cl. 
In Kontrollversuchen kehrte stets die gleiche Reihenfolge wieder. Sie 
stimmt fast genau mit der von Runnström gefundenen überein, nur mit 
dem Unterschied, daß das Cl bei Runnström wechselnd sich in die Reihe 
einschob. Auch die von den anderen Autoren gefundenen Reihen sind 
im Prinzip übereinstimmend, geringe Differenzen erklären sich wohl 
aus Abweichungen der Reaktion der verschiedenen Suspensionsmittel, 
auf deren Wirkung Höber!?5) aufmerksam machte. 

Es interessierte uns ferner der Einfluß der H- und OH-Ionen auf das 
Senkungsphänomen. Besonders die Eiweißstudien von Herzfeld und 
Klinger!) ermutigten, eine Senkungsänderung durch Zusatz von 
Säuren und Alkalien infolge ihrer hydrolytischen Wirkung zu erwarten. 
Es kam die erwähnte Methode zur Anwendung. Die Säuren- und Basen- 
konzentrationen wurden zur Verhütung osmotischen Einflusses und der 
Hämolyse in physiologischer NaCl-Lösung suspendiert. 
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Säure- | Sedimenthöhe in mm im Abstand Hämatokrit 
konzentration | von 15 zu 15 Min. gemessen % 

= HCl Gelatinierung, Hämatinbildung 

n | 5 290% 5 

Zr 0,5 1 | 5 50,0 

(nach 3 Std. Veränderung wie bei ®) 

4 % 4,5 8 40,4 

8 

r er 3.5 6 10 40,2 

“rt 5 13 18 39,3 

20 

Bar Y 5 13 18 39,5 

40 

u. 5. W 




















Bis zu einer -HCI-Konzentration tritt keine weitere Änderung 


4000 
der S.R. und der Hämatokritwerte ein. 


Kontrolle: 


0,9%, NaCl 5 13 18 39,6% 


Die S.R. wird demnach nur durch eine mehr oder minder hochgradige 
Denaturierung des Plasmas und durch den Grad der Quellung der 
Erythrocyten beeinflußt. In seinen Untersuchungen über die Einwir- 
kung der verschiedensten organischen und anorganischen Säuren auf 
die S.R. konnte Raue die Wo. Ostwaldsche Quellungsreihe wieder- 
finden: Die Säuren stabilisieren nach ihrem Quellungsgrad. Den 
Beweis der Quellung der Blutkörperchen vermittels des Hämato- 
kritwertes ist uns der Autor schuldig geblieben. Geringere Kon- 
zentrationen, die nach der Theorie von Herzfeld und Klinger einen 
Einfluß auf die Stabilisierung ausüben könnten, waren in unseren 
Versuchen unwirksam. 

Im Gegensatz zu dieser negativen Wirkung der Säuren lassen die 
Laugen einen beschleunigenden Einfluß auf die S.R. erkennen [wie auch 
Linzenmeier'3?) beobachtete], der sein Maximum bei Zusatz von 0,5 cem 
n/‚„KOH auf 2 cem Oxalatblut aufweist. Bei der Verwendung höherer 
Konzentrationen findet wiederum eine Denaturierung des Plasmas statt, 
ohne daß sich der Hämatokritwert wesentlich änderte, Nach Herzfeld 
und Klinger müßte man die Hydrolyse des Plasmas durch die OH- 
Ionen ursächlich anschuldigen. 
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Zugesetzte Kon- Sedimenthöhe in mm von I5 zu 15 Min. | Hämatokrit- 
zentration gemessen wert: % 
= KOH Gelatinierung 
n | [3 
en 23 29 32 36,2 
n = 
De 20 26 30 34,1 
a 15 23 27 35,2 
16 

aErener.: n 
n. Ss. w. bis 1000 KOÖH 
Kontrolle: 
0,9%, NaCl 15 23 27, 33,000 


In den bis jetzt erwähnten Versuchsreihen sind der Blutersparnis wegen 
immer die von Linzenmeier angegebenen Röhrchen verwendet worden. Die fol- 
genden Untersuchungen sind mit größeren Blutmengen und vor allen Dingen 
höheren Blutsäulen ausgeführt. Mit der Erhöhung der Blutsäule wächst die Sedi- 
mentierungsgeschwindigkeit (Stokesches Theorem) und bedingt infolge des schnel- 
leren Durchmessens längerer Strecken größere Ausschläge und damit größere 
Differenzen in der S.R. Es wurden 11 cm lange Röhrchen mit 0,7 cm lichter Weite 
benutzt, die nach Zentimetern mit einer Unterteilung in !/, cm geeicht wurden. 
Die dazwischenliegenden Zahlen wurden abgeschätzt oder bei geringeren Diffe- 
renzen der zu vergleichenden Sedimenthöhen mit dem Millimeterpapier gemessen. 
Die verschiedenen Höhenmarkierungen sind vom Boden der Röhrchen aus ab- 
gezählt. Das Oxalatblut wurde in einer Mischung von 0,5 ccm Ammoniumoxalat 
auf 5ccm Blut bis zur Marke 11 in die Röhrchen gefüllt und die Sedimenthöhe 
in Abständen von meist 15 zu 15 Minuten abgelesen. 


Die allgemeine Beobachtung, daß aktive Tuberkulosen regelmäßig 
eine Senkungsbeschleunigung aufweisen, ließ an die Möglichkeit denken, 
‚daß hier eine spezifische Wirkung des Tuberkulins vorläge. Die Versuche 
in dieser Richtung zeigten aber, daß bei normalem, langsam sich senken- 
dem Blut keine Beschleunigung durch das in vitro jedenfalls zugesetzte 
Tuberkulin erfolgt. Im Blut mit schneller S.R. ließ sich im Gegenteil 
eine deutliche Verlangsamung feststellen: 








Zusatz von 0,01 cem Alttuberkulin in 0,1 ccm 
physiol. NaCl-Lösung zu 5 cem Oxalatblut 
einer Tuberkulose 


Kontrolle: Zusatz von 0,1 cem physiol. 
NaCl-Lösung 








Zeit Sedimenthöhe in cm Zeit Sedimenthöhe in cm 
12Uhr 31 Min. 11 12Uhr30Min. | 
1 ” 1 ER) 10,75 1 ED 10,0 
Balz, 7,9 12. 30.0. 200g) 7,25 
il .,;, 6,0 A | 6,0 
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Daß es sich aber nicht um einen spezifischen Einfluß des Alttuber- 
kulins auf das Blut Tuberkulöser handeln kann, geht aus Parallelkurven, 
die mit dem Blut eines Nephritikers angestellt wurden, hervor. 














0,01 ecem Alttuberkulin in 0,1 cem physiol. Kontrolle: 0,1 cem physiol. NaCl-Lösung auf 




















NaCl-Lösung auf 5 cem Oxalatblut dieselbe Menge des gleichen Blutes 
Zeit Sedimenthöhe in em Zeit | Sedimenthöhe in cm 
6Uhr 3Min. 11 6 Uhr — Min, 11 
BULLS IR N 9,7 GEH 9,2 
Der Er, | 6,8 BL en 6,6 
Tann 4,0 ER 4,0 


Die stabilisierende Wirkung des Alttuberkulins auf die S.R. kommt 
demnach bei verschiedenen Krankheitszuständen zur Geltung. Eine 
spezifische Wirkung des Tuberkulins ist auszuschließen. Die Meinung 
Starlingers”® ”*), daß es sich hier um eine Glycerinwirkung handelt, 
ist um so wahrscheinlicher, weil das Alttuberkulin in Glycerin suspendiert 
ist, und Glycerin allein dieselbe Reaktion zeigt. Inwieweit Spaltstücke 
des Tuberkelbaecillus noch wirksam sind, wie Starlinger®*) glaubt, läßt 
sich wohl schwer entscheiden. 

Unseren Darlegungen ist zu entnehmen, daß alle experimentellen 
Untersuchungen und klinischen Beobachtungen die Wesensursache des 
Senkungsphänomens bis jetzt noch keineswegs geklärt haben. Es geht dies 
zur Genüge schon daraus hervor, daß in quantitativen Untersuchungen 
der Faktoren, die für die S.R. angeschuldigt werden, keine Gesetz- 
mäßigkeit zwischen Theorie und objektivem Befund festgestellt wurde. 
Es ist zuzugeben, daß auch quantitativ gewisse Beziehungen zwischen 
dem Fibrinogen- und Globulingehalt des Blutes und der S.R. bestehen, 
der Grad dieser Kolloidveränderungen ist aber kein Maß für die Be- 
schleunigung der Cytoptose. Sicher ist nur nach allen Autoren, daß die 
Stärke der Hämagglomeration der Schnelligkeit der Senkung parallel 
geht. Welche Gründe aber für das Zustandekommen der Hämagglomera- 
tion maßgebend sind, entzieht sich bis jetzt noch unserer Kenntnis. 

Einen Anhaltspunkt, in welcher Richtung nach der Ursache der S.R. 
zu forschen sei, boten unsere Untersuchungen über die paroxysmale Hämo- 
globinurie. Der weitgehende Parallelismus zwischen Hämolysinbildung 
und Beschleunigung der Cytoptose ließ die Vermutung zu, daß vielleicht 
für beide Erscheinungen gleiche Gründe verantwortlich zu machen seien. 
Demnach wäre auch für die Beschleunigung des Senkungsphänomens der 
Untergang der Erythrocyten von Bedeutung. 

Die anfängliche Verlangsamung im Anfall selbst, glaubten wir zu- 
nächst als negative Phase deuten zu sollen. Einen analogen Reaktions- 
ablauf stellte Stuhlmann3®) bei der Malaria fest. Während des Schüttel- 
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frostes verlangsamte sich die S.R., um sich dann nach jedem Anfall 
immer mehr zu beschleunigen. Kontrolluntersuchungen an anderen 
Fällen mit beschleunigter Blutkörperchensedimentierung haben uns 
aber von der Haltlosigkeit dieser Auffassung überzeugt. Auch hier fand 
sich nach lokaler Abkühlung (Handbad von 20 Min. Dauer bei 10°) eine 
deutliche Stabilisierung der Erythrocyten, und außerdem eine Ver- 
schiebung der Eiweißfraktionen des Serums (Zunahme der Globuline 
auf Kosten des Albumins, häufig unter Ansteigen des Gesamteiweiß- 
wertes). Die Eiweißwerte wurden nach der Robertsonschen Methode 13°). 
bestimmt. Ein Beispiel möge zur Erläuterung angeführt werden: 








6 x Senkungsgeschwindigkeit; 
Sch. Meningitis tbe vor Led n ia EA TER FETANE 




















dem Bad 1/,St d.nach dem | 4 Std. nach dem 
nach ur Bad | Bad 
& Er | Al ein ee 
1 Uhr — Min. | 11 1 Uhr 29 Min. | 11 2 | 11 
Dr uld:,,, 10,5 Weed: 2‘ 10,7 10,7 11,4 
ei .:30 ., a A N as Ba 9,4 9,4 9,4 
re 8,25 2er 14.5, 8,0 8,1 8,0 
| Albumin 6,72% 5,100, 4,55%, 
Globulin 1,70% 3,07% 3,30%, 
Ges. Eiweiß 8,42%, 8.17% 7,85% 











In anderen Fällen, die mit einer noch schnelleren Senkungsgeschwin- 
digkeit einhergehen, ist die Veränderung der S.R. noch ausgeprägter: 














H., Milartbe. 
Vor dem Bad | Nach dem Bad 
6 Uhr — Min. 11 | 6 Uhr 31 Min. 11 
BeRerln!‘,, 10 Di AED Bi 10,8 
6 PR 30 DR) 6,8 f. a ae 9 8 
a 1) Ran 5,4 
7 au „ 4,5 7 ” 30 ” 4,9 








Inwiefern dieser Befund für die Erklärung der sog. Erkältungskrank- 
heiten zu verwerten ist, soll noch weiter untersucht werden. Zu erwähnen 
ist, daß wir in 2 Normalfällen schon nach Blutentnahme von 10 ccm 
aus der gestauten Cubitalvene im Gegensatz zu geringfügigen cutanen 
Blutentnahmen (in denen nur die Gesamtrefraktion bestimmt wurde) 
auch eine Änderung der Gesamteiweißwerte und eine wenn auch gering- 
fügige Zunahme der Globulinfraktion gefunden haben. Eine Abnahme 
der Albuminfraktion haben wir allerdings in diesen Fällen nicht fest- 
stellen können. 
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Selbstversuch: 

9 Uhr Venenpunktion: Albumin 5,89% 
Ä Globulin 2,24% 

ges. Eiweiß 8,13% 

11 Uhr a Albumin 5,89% 
Globulin 2,64% 

ges. Eiweiß 8,53% 

Uhr Ds Albumin 5,89% 
Globulin 2,40% 

ges. Eiweiß 8,29% 

Nähere Untersuchungen über diese Frage sind im Gange. Ein Urteil 
läßt sich auf Grund der bisherigen Resultate noch nicht fällen. Erwähnt 
mag hier werden, daß von den Velden“) durch lokale Abkühlungen eine 
allgemeine Erhöhung der capillaren Gerinnungszeiten hervorrufen konnte. 

Wie über die Ursache des Senkungsphänomens noch keine Einigkeit 
herrscht, so weichen auch über ihre praktische Verwendbarkeit die 
Meinungen der Autoren noch voneinander ab. Nichtorganische Erkran- 
kungen sollen aber nach allgemeiner Ansicht nie mit einer beschleunigten 
S.R. verlaufen. Schwankungen durch physiologische Einflüsse (Tages- 
schwankungen, Nahrungs-, Flüssigkeitsaufnahme) scheinen nur gering 
zu sein und innerhalb der Fehlergrenze der Methodik zu liegen [Bennig- 
hof!4), H. Löhr\), Westergreen®®)]. 

Wenn wir versuchen, einen kurzen Überblick über die Erkrankungen 
zu geben, die mit einer beschleunigten Senkungsreaktion einhergehen, 
so erscheint es der Übersichtlichkeit wegen am vorteilhaftesten, die 
einzelnen Zweige der Medizin gesondert zu besprechen. Ein ausführ- 
liches Referat ist kürzlich von Tietz143) erschienen, in der auch die wohl 
fast vollständige Literatur angegeben ist. 

Wir beginnen mit der Geburtshilfe, von deren Vertretern das Phänomen der 
S.R. zuerst wieder beschrieben und praktisch angewendet worden ist. Die ersten 
enthusiastischen Mitteilungen, die der Cytoptose eine differentialdiagnostische 
Bedeutung für die Erkennung der Gravidität beimaßen, haben resignierteren An- 
schauungen späterer Autoren Platz machen müssen. Nach der augenblicklich 
herrschenden Ansicht tritt eine deutliche Beschleunigung der S.R. erst im 5. Monat 
und auch hier in bedeutenden Variationen ein [Linzenmeier'), Gänßle\®), Gep- 
pert 146, 147)], Es scheint sich demnach nicht um eine bedeutende und regelmäßige 
Erscheinung zu handeln. 

In der Gynäkologie stimmen die Ergebnisse der einzelnen Autoren besser 
überein. Die höchsten und konstantesten Werte geben hier die entzündlichen 
Adnexerkrankungen [Linzenmeier, Wachholz!#), Haselhorst‘*), Gueissaz"°°), Schuh- 
macher und Vogel!5}) u. a.]. 

Hier besonders soll der S.R. differentialdiagnostische Bedeutung zur 


Abgrenzung von anderen nichtentzündlichen Erkrankungen zukommen. 
Schnelle Cytoptose weist bei Ovarialtumoren auf entzündliche Kompli- 
kationen hin, während nichtentzündliche Tumoren wie Myome, Cystome 
und Dermoide im allgemeinen keine Beschleunigung zeigen (Schuh- 
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macher, Wachholz). Extrauteringraviditäten gehen mit normaler $.R. 
einher, bei starken Blutungen in die Bauchhöhle soll es zu einer deut- 
lichen Beschleunigung kommen. Careinome führen nach Gragert 152) 
und allen anderen Autoren im allgemeinen zu einer schnellen Senkung, 
und zwar soll der Grad der Beschleunigung in einem Verhältnis zu der 
Größe und Ausdehnung des Prozesses stehen. Beginnende Careinome, 
besonders der Portio, können normale Senkungszahlen aufweisen, in 
einzelnen Fällen kommen aber auch bei inoperablen Careinomen normale 
Werte vor (Wachholz, Haselhorst). 

Auf chirurgischem Gebiete haben sich besonders Vorschiütz 153), 
Löhr '>4), Ley!%), Haller 155) und Mensch'5®) mit dem Studium der S.R. 
beschäftigt. Sie kommen zu dem übereinstimmenden Resultat, daß 
alle Entzündungen eine der Heftigkeit und Ausdehnung der betreffenden 
Affektion entsprechende Senkungsbeschleunigung aufweisen. Auch 
sterile Operationen und Frakturen zeichnen sich durch eine gewisse 
Senkungsbeschleunigung aus. Maligne Tumoren gehen mit schneller, 
gutartige mit langsamer Cytoptose einher. 

Unter den Haut- und Geschlechtskrankheiten fällt nur bei florider 
Lues und bei der progressiven Paralyse eine deutlich beschleunigte S.R. 
auf [Kersting!5”), Plaut\5®), Runge!), Popper und Wagner's%)], 


Die zahlreichsten Untersuchungen sind auf dem Gebiete der inneren Medizin 
und besonders auf dem der Tuberkulose veröffentlicht worden. Das größte Material 
hat hier Westergreen®®) beigebracht, der etwa 3000 Fälle auf die Cytoptose hin 
untersuchte. Er kommt mit vielen anderen Autoren, die alle aufzuzählen zu weit 
führen würde, zu dem Resultat, daß die S.R. im allgemeinen der Schwere und 
Ausdehnung des tuberkulösen Prozesses parallel geht, daß sie aber doch nur ein 
Hilfsmittel zur Diagnose und Prognose neben den anderen klinischen Unter- 
suchungen darstellt. Besonders einleuchtend scheint uns der Wert der Cytoptose 
bei der Prognose der mit Pneumothorax behandelten Lungentuberkulosen zu sein, 
wie schon Dreyfuß-Hecht!‘), Katz- Rabinowitsch Kempner!#) und Schneider!) 
hervorgehoben haben. 


Zur Erläuterung dürfen wir von unseren 6 gut verlaufenden Fällen, 
die wir in den letzten Jahren behandeln und untersuchen konnten, einen 
herausgreifen: 

Kn. Schwere exsudative rechtsseitige offene Lungentuberkulose mit 
ausgesprochener Anämie und hohen Temperaturen. 














17. 1.1923: 
S. R. | Blutbild 
| 

9 Uhr 30 Min. 11 | Poly 81,75 

‘9 ” 45 > 8 Eo 1,00 

TU WI wZE. ,; 6,9 Baso 0,25 

IS 155; 6 Lympho 14,50 
1:30, °,, 5,6 Mono 2,25 

Übs. 0,25 
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18. I. 1923 Anlegen eines r. Pneumothorax. 
Gleich darauf: 

















S. R. | Blutbild 
9Uhr 30 Min. 11 | Poly 76,50% 
Gy ai) Mi: 7,7 Eo 1,1095 
10 Sean 6,7 Baso 0,25% 
LASER 5,8 Lympho 17,00% 
pe: 1-2: 5,5 Mono 4,75% 
Übg 0,75% 





Die in verschiedenen Abständen vorgenommenen späteren Unter- 
suchungen zeigten eine allmähliche Abnahme der S.R. und eine Zunahme 
der Lymphocytenwerte im Blutbild. Die letzte Untersuchung stammt 
vom 7.1. 1924, also 1 Jahr etwa nach Anlegung des Pneumothorax: 























8. R. Blutbild 
9Uhr30Min.| 11 Poly ° 57,5% 
01 MBE, 10,8 Lympho 39,0% 
100,1 10,4 Mono + Übg 3,5% 
10.407158 9,8 
107. al 9,5 


Die Kranke hatte sich während dieser Zeit gut erholt, hatte außer 
ihrem Pneumothorax keinerlei krankhafte Erscheinungen mehr. Vor 
einigen Wochen bekamen wir eine Anfrage aus dem Heidehaus in 
Hannover, daß sich dort die Patientin vorgestellt und ausgesagt hätte, 
sie wäre vor 2 Jahren bei uns wegen ausgedehnter Lungentuberkulose 
mit der Anlegung eines Pneumothorax behandelt worden. Jetzt sei 
außer einer geringen Trübung im rechten Oberfeld keinerlei Anzeichen 
für eine Lungentuberkulose festzustellen, und sie wären sehr im Zweifel, 
ob überhaupt bei der Patientin jemals eine Tuberkulose bestanden hätte. 
Der Pneumothorax war mittlerweile eingegangen. 

Wir sehen, daß mit der Ausschaltung der kranken Lunge und parallel 
der Besserung des Krankheitszustandes die anfangs stark beschleunigte 
Cytoptose abnahm und sich allmählich der Norm näherte, ohne sie 
allerdings während unserer Beobachtung ganz zu erreichen. Parallel 
der Ausheilung des Prozesses nahmen im Blutbild, in dem jedesmal 
400 Zellen ausgezählt wurden, die anfangs geringen Lymphocytenwerte 
zu und erreichten schließlich den Wert von 39%. Es scheint durch diese 
Untersuchungen der Beweis erbracht, daß die bis jetzt nur empirisch fest- 
gestellte Formel, daß gutartige Tuberkulosen mit einer relativen Lympho- 
cytose, bösartige mit einer relativen Lymphopenie einhergehen [siehe be- 
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sonders Anna Kleemann!s)] zu Recht besteht. Erwähnt sei noch, daß 
unmittelbar nach der Anlegung des Pneumothorax die S.R. häufig 
schneller wird und die Lymphopenie ausgeprägter. Nach 24 Stunden 
ist der ursprüngliche Wert dann wieder erreicht und neigt sich in günstig 
verlaufenden Fällen allmählich dem erwähnten Anstieg zu. 

Es gilt demnach auch für die S.R. der Satz, daß schwere Phthisen im 
allgemeinen mit erhöhter, gutartige mit langsamer Senkungsgeschwindigkeit 
einhergehen. 


Unter den anderen chronischen Infektionskrankheiten ist schon erwähnt, daß 
nur die floride Lues eine beschleunigte S.R. zeigt. Die positive Wassermannsche 
Reaktion bedingt noch keine schnelle Cytoptose, wie aus eigenen Untersuchungen 
hervorgeht. 

Die S.R. bei akuten Infektionskrankheiten ist samt und sonders beschleunigt, 
‚die Schnelligkeit der Senkung geht der Schwere der Infektion parallel [ Westergreen®°), 
Koväcs!®)]. Ganz besonders lehrreich sind die Ergebnisse Westergreens®) über die 
8.R. bei der akuten Pneumonie. Er findet, daß sich die Cytoptose 18 Stunden nach 
Einsetzen des Krankheitsbildes noch nicht sicher geändert hat, daß dann in den 
nächsten Tagen aber eine deutliche Beschleunigung einsetzt, die am 6. Tag ungefähr 
ihren Höhepunkt erreicht. Auffällig war dem Autor außerdem die allmählich 
fortschreitende infektiöse Anämie. Ebenso instruktiv sind die Resultate von 
Kok!®) und Hauberisser!#), die den Verlauf der S.R. bei künstlich an Tieren ge- 
setzten Entzündungen beobachteten. Auch hier wurde erst in Tagen nach dem 
erfolgten Entzündungsreiz das Maximum der Cytoptose erreicht. 

Unter den Untersuchungen über die S.R. bei Leberkrankheiten sind neben 
Löhr, Kovaäcs!®), Adelsberger und Rosenberg!) besonders die Arbeiten von Adler!®°) 
erwähnenswert. Er sah eine beschleunigte Senkung nur bei solchen Erkrankungen, 
die mit einer Fibrinogenvermehrung im Blut und Urobilinausscheidung im Harn 
einhergehen (entzündliche Erkrankungen der Leber, Lues, interstitielle Hepatitis, 
gewisse Formen der Cirrhose, biliäre Pneumonie). 

Für die Magen-Darmerkrankungen scheint die S.R. gewisse diagnostische 
Bedeutung zu besitzen. Das Carcinom weist wieder eine schnelle Cytoptose auf, 
das Ulcus im allgemeinen eine langsame, die sich nur bei entzündlichen Verände- 
rungen und beim Ulcus perforans beschleunigt (Löhr, Koväcs, Mensch). Eine 
geringe Beschleunigung fanden /saak-Krieger und Kalisch!”%) auch beim Ulcus 
simplex. 

Mit dem Senkungsphänomen bei Blutkrankheiten haben sich insbesondere 
‚Sadlon!"!) und Blumenthal!'?) beschäftigt. Sie fanden beim Morbus Biermer eine 
(der Schwere der Erkrankung parallel gehende Senkungsbeschleunigung, bei allen 
anderen Erkrankungen fast normale Werte. Koväcs!®) hebt die schnelle Senkung 
bei Leukämie und Lymphogranulomatose hervor. 

Die Erkrankungen der Drüsen mit innerer Sekretion haben normale Werte 
(M. Basedow, Tetanie, Addison, Diabetes insipidus und mellitus). Ein Fall von 
Akromegalie zeichnete sich durch schnelle Cytoptose aus [ Koväcs!#5)]. 

Degenerative Erkrankungen der Knochen und Gelenke (Osteochondtitis, 
Arthritis deformans, Perthes) senken normal, entzündliche beschleunigen die S.R. 
(Löhr, Mensch). Koväcs will allerdings auch bei 16 Fällen von chronisch defor- 
mierender Polyarthritis erhöhte Zahlen gefunden haben. Die akute Polyarthritis 
weist als Infektionskrankheit eine enorme Beschleunigung auf. 


Unsere eigenen Untersuchungen decken sich grundsätzlich mit denen 
der Literatur. Wir können deshalb darauf verzichten, sie anzuführen, 
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besonders da uns solches Zahlenmaterial wie den meisten anderen Au- 
toren nicht zur Verfügung steht. Von prinzipieller Bedeutung erscheinen 
uns die Untersuchungen von Adler), der bei Lebererkrankungen nur 
in solchen Fällen eine beschleunigte Senkung konstatieren konnte, 
in denen eine initiale Fibrinvermehrung im Blut und eine Urobilinurie 
auftritt. Wir haben bei allen Erkrankungen auch nur dort eine beschleunigte 
Oytoptose feststellen können, in denen als Ausdruck eines pathologischen 
Blutzerfalls Urobilinurie und eine mehr oder minder ausgeprägte Anämie 
durch infektiöse oder toxische Einflüsse (maligne Tumoren) auffiel. Der 
Überblick über die verschiedenen Krankheitszustände mit schneller 
Cytoptose läßt auch wohl erkennen, daß diese nur dort auftritt, wo 
durch Schädlichkeiten irgendwelcher Art eine postinfektiöse oder 
toxische Anämie zu erwarten ist. Es ist insbesondere von Levi-Crails- 
heim!’3) nachgewiesen, daß Bakterientoxine zwar in vitro meist nicht 
hämolysieren, in vivo aber globulicid wirken. Auch Kucharzewski!"}) 
fand schon 1903 eine anämisierende Wirkung des Di- und Tetanus- 
toxins, die Berger!) auch nach Injektionen von Eiweiß und ge- 
waschenen heterologen Erythrocyten feststellte. Die Verhältnisse des 
Blutes in ihren Beziehungen zu der Cytoptose sind in all diesen in der 
Literatur niedergelegten Arbeiten nicht berücksichtigt worden. Nur 
Westergreen®®) macht auf die Bedeutung der Blutanalyse bei Bestim- 
mung der S.R. aufmerksam und findet eine gewisse, aber nicht parallel 
gehende Abhängigkeit der S.R. von dem Hämoglobingehalt, die nicht 
allein mechanisch zu erklären sei. Zu bestimmten Schlüssen ist er nicht 
gekommen. 

Erwähnen möchten wir die Ergebnisse unserer Untersuchungen an 
2 Fällen von hämorrhagischer Diathese, die uns in ihrer Gegensätzlich- 
keit prinzipiell bedeutungsvoll erscheinen. 


1. G. H.: Morbus maculosus Werlhof. Ausgedehnte Haut- und Schleimhaut- 
blutungen. Hb 62%, Erythr. 4,56 Mill. Thromboc. 15 000. S.R. normal. 


2. Purpura infectiosa (nach länger zurückliegendem Mandelabsceß). Aus- 
gedehnte Haut- und Schleimhautblutungen. Hb 52%, Erythr. 3,25 Mill., Throm- 
boc. normal. S.R. enorm beschleunigt. 


Trotz äußerer Ähnlichkeit sind beide Fälle wesensverschieden. In 
dem 1. Fall haben wir es mit Blutung und Blutresorption auf Grund 
einer Blutplättchenverminderung zu tun, im 2. Fall mit einer 
postinfektiösen hämorrhagischen Diathese. Es ist bemerkenswert, daß 
nur im 2. Fall eine Beschleunigung der Cytoptose zu konstatieren war. 
Dies gab den Hinweis dafür, daß in der Anämie, dem Blutzerfall und der 
Blutresorption als solchen nicht die Bedingungen zur Beschleunigung 
der Cytoptose gesucht werden können, sondern daß dem infektiösen 
Moment die Hauptrolle zugeschrieben werden muß. 
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| Diese Ausführungen sollten neben dem allgemeinen Überblick über 
' die Krankheiten, die mit einer beschleunigten S.R. einhergehen, be- 
‚ sonders die Bedeutung der infektiösen und toxischen Einflüsse in ihren 
\ Beziehungen zum Blutzerfall und zur Geschwindigkeit der C'ytoptose be- 
leuchten. Bei dem offenbaren Parallelgehen der erwähnten Erscheinungen 
erhebt sich die Frage, ob auch ursächlich eine Abhängigkeit dieser Momente 
voneinander besteht. Nach den Untersuchungen von Adler und uns 
"erscheint dies nicht unwahrscheinlich, und unsere Hypothese wird 
besonders durch die Beobachtungen an dem einen Fall von paroxysmaler 
Hämoglobinurie gestützt. Bestehen diese Folgerungen zu Recht, so 
wäre die Beschleunigung der S.R. eine Folge des pathologischen Blut- 
zerfalls und bei der Abhängigkeit der Cytoptose von der Hämagglutina- 
‚ tion wohl nur durch die Bildung von Immunhämagslutininen zu erklären. 
| Ein Beweis erscheint durch die klinischen Beobachtungen allerdings 
‚noch keineswegs erbracht. Um dem Problem näher zu kommen, mußte 
zum Experiment geschritten werden. Dabei war zu berücksichtigen, 
‚daß, wie erwähnt, jede Infektion gleichgültig wodurch (latenter Blut- 
'zerfall!) an sich schon eine Beschleunigung der Cytoptose bedingt. 
‚Es war ferner zu berücksichtigen, daß bei normalen Individuen durch 
‚die Injektion von Eigenblut keine Veränderung der Cytoptose zu er- 
warten war, da nach den Resultaten der Literatur und unseren eigenen 
Untersuchungen dem Blutzerfall und der Resorption des Blutes an sich 
‚kein Einfluß auf die Cytoptose zukommt. Die Versuche mußten sich 
‚demnach darauf beschränken, zu untersuchen, ob und wie bei bereits 
‚bestehender Infektion die Injektion individuumeigener Erythrocyten wirkt. 
Wenn es sich wirklich, wie vermutet, bei der Bildung der die Cytoptose 
beschleunigenden Plasmaeigenschaft um eine spezifische Erythrocyten- 
zerfallswirkung handelt, so mußten sich Verhältnisse ergeben, die denen 
bei der Erzeugung spezifischer Immunstoffe gleichzusetzen wären, 
d. h. es war zu untersuchen, ob die C'ytoptosekurve der des Reaktionsablaufes 
bei spezifischer heterologer, Immunisierung gleicht. 


Methodik. 


Es wurden bis jetzt im ganzen 22 Patienten untersucht. Ihnen wurden srößere 
Mengen Blut (40—100 ccm) durch Venenpunktion entnommen. Von dem defibri- 
‚nierten Blut wurde das Serum abgehebert und z. T. der Blutkörperchenbrei, z. T. 
Serum nach einem Aufenthalt von 24 Stunden im Eisschrank den Patienten wieder 
injiziert. Es wurden zum größten Teil die Blutkörperchen in einer Suspension 
mit dem eigenen Serum benutzt, da der Einfluß des Serums auf die Senkungskurve 
bekannt war und nur eine geringe Beschleunigung der Cytoptose in den ersten 
‚Stunden hervorruft (Löhr, Westergreen). Die Wirkung des Serums war demgemäß 
zur Zeit unserer Messungen abgeklungen, und die Unterschiede der Cytoptose sind 
nur auf die Blutkörperchenwirkung zu beziehen. Die $S.R. wurde im anfänglich 
entnommenen Blut bestimmt und mit der desnach bestimmten Tagen entnommenen 
‚Blutes verglichen. Die das Senkungsröhrchen umgebende Temperatur wurde bei 
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Vergleichsuntersuchungen jedesmal genau eingestellt, um Fehlerquellen infolge 
Temperaturdifferenzen auszuschalten. Die Senkungsgeschwindigkeit wurde in den 
schon genannten 11 cm hohen Röhrchen im Oxalatblut (0,5 ccm 2 proz. Ammonium- 
oxalat auf öcem Blut) gemessen. Außerdem wurde in den meisten Fällen der 
Gesamteiweißwert und der Globulin- und Albuminanteil des Blutes nach der 
Robertsonschen refraktometrischen Methode bestimmt. 

Daß unser Material bis jetzt eine relativ geringe Zahl von Fällen umfaßt, 
erklärt sich aus dem Umstande, daß zur Vermeidung von Fehlerquellen nur 
besonders geeignete und daher ausgesuchte Patienten zum Versuch dienten, bei 
denen durch die Krankheit an sich keine Änderung der Cytoptose im Sinne einer 
Beschleunigung oder Verlangsamung, oder auch eine qualitative und quantitative 
Verschiebung der Serumeiweißwerte zu erwarten war. Derartige gesetzmäßig 
ablaufende Veränderungen während akuter Infektionen und Immunisie- 
rungen sind uns vor allem durch die Untersuchungen von Westergreen?®) (Cytoptose) 
und Doerr und Berger!’5) (Eiweißwerte) bekannt geworden. Für unsere Beweis- 
führung maßgebend konnten demnach nur mehr oder minder chronische Infek- 
tionen sein. 


Unsere Protokolle lassen sich in 3 Hauptgruppen einteilen. Die 
l. Gruppe umfaßt 2 Fälle (1 und 2), die sich durch eine normale S.R. 
auszeichnen. Zu ihr können wir noch 2 Fälle von Lues mit normaler 
S.R. rechnen, von denen der eine (Fall 3) als Lues latens außer einer 
positiven Wassermannschen Reaktion klinisch keine krankhaften Sym- 
ptome aufwies, und der andere (Fall 4), der nur eine geringe Iritis zeigte. 
Die Rückwirkung auf den Gesamtorganismus muß auch hier gering 
gewesen sein, die S.R. war normal. 


Die 2. Gruppe, entzündliche Erkrankungen, zeichnete sich durch | 
eine mehr oder minder beschleunigte S.R. aus. Zu ihr gehören 4 benigne 





Lungentuberkulosen (Fall 5—8), 1 Polyserositis tuberkulöser Natur 


(Fall 9), 1 chronische Nephritis (Fall 10), 2 Rekonvaleszenten nach akuter 


Nephritis (Fall 11 und 12), 2 Typhusrekonvaleszenten (Fall 13 und 14) 
und 1 Leberlues (Fall 15). Zu ihr rechnen müssen wir ferner 2 Fälle 


(16 und 17), die außer der Beschleunigung der Cytoptose während der 


Beobachtung in der Klinik keine Symptome entzündlicher Natur auf- 
wiesen. Die S.R. deutete „aber doch auf Prozesse 
entzündlicher oder toxischer Art hin, die vielleicht 
vor der Aufnahme in die Klinik vorgelegen hatten 
und damals nicht mehr nachzuweisen waren. 

Re, In der 3. Gruppe sind 2 Fälle (18 und 19) von 
Abb. 4, perniziöser Anämie aufgeführt, zu denen noch Fall 23 





Beispiel der L. Gruppe. kommt, der unbehandelt nur die Verhältnisse der 


Protokoll Nr. 1. E ae Er h; 
WISER- Cytoptose bei der perniziösen Anämie erläutern soll. 


12.1 „ 7 Aderlaß Endlich wurde noch eine Lungentuberkulose (Fall 
13.1. „ —- Reinjek- 


tion 40 com 20) mit Eigenblut, eine Herzinsuffizienz, die durch 


15.1. 2 eine Bronchopneumonie (Fall 21) kompliziert war, und 
46 5 „».— ein Normalfall (Fall 22) mit Eigenserum zum Studium 


der Eiweißverschiebungen im Blut behandelt. 





‘ Cytoptose war nicht zu erwarten und trat nicht 
ein (Abb. 4). 


. keiner besonderen Erläuterung. Bei dem Mangel 


| 
| 
] 


‘ oder toxischen Einfluß war die Senkungsge- 
_ schwindigkeit normal; die 4 Fälle können für 
‘ unsere Fragestellung als Kontrollfälle gelten. 
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Die Resultate der 1. Gruppe bedürfen wohl 


jeglicher Allgemeinreaktion auf einen infektiösen 


Eine Wirkung der Eigenblutinjektion auf die 








In der 2.Gruppe war die Wirkung der Eigen- - Minuten 


blutinjektion am instruktivsten bei den 4 Fällen Abb.5.Beispiel derII.Gruppe. 
2 N Protokoll Nr. 7. 
von chronisch produktiver Lungentuberkulose. LER: 





\ Bei den 4 Patienten lief die Reaktion in gleicher 20.1. Aderlaß 60 em. 


21.1. Reinjektion 40cm Blut. 


Weise ab: In den ersten Tagennach derInjektion »1sR:_-___ 
war eine deutliche Verlangsamung desSenkungs- 31 „ ---- 
phänomens zu beobachten, die am 3. Tag ihren 
tiefsten Punkt erreichte, um vom 6. Tag ab in eine starke Beschleunigung 
| wohl als negative Phase zu deuten sein. In einem Fall (8) trat allerdings 
' die sekundäre Beschleunigung nicht in Erscheinung. Ob die Beobach- 


2.1. 2 — 


überzugehen. Dieprimäre Verlangsamungdürftein diesem Zusammenhang 


 tungszeit zu kurz war zu ihrer vollkommenen Ausbildung, ließ sich nicht 


entscheiden, da der Patient auf seinen Wunsch die Klinik nach 7 Tagen 


unerwartet verließ (Abb. 5). 


‚injektion auch in den 3 Fällen von Nephritis. 


Deutlich war die senkungsbeschleunigende Reaktion der Eigenblut- 

Im Gegensatz zu diesen Resultaten ist die Eigenblutbehandlung auf 
die beiden Fälle von Typhusrekonvaleszenz ohne Wirkung geblieben 
(13 und 14): anstatt der erwarteten Beschleunigung war eine Ver- 


' langsamung der Cytoptose zu bemerken. Es dürfen aus diesen beiden 


Fällen aber keine weitgehenden Schlüsse gezogen werden, weil wir viel- 
leicht einen ungünstigen Zeitpunkt für die Blutinjektion gewählt hatten, 
und Patienten nach akuter Infektionskrankheit aus vorher schon 
erwähnten Gründen ungeeignet für diese Versuche sind. Unsere Patien- 
ten waren schon derart in der Rekonvaleszenz fortgeschritten, daß die 
Typhusagglutination im Fall 13 in einer Serumverdünnung 1 : 10 schon 


negativ war, im Fall 14 nur bei einer Verdünnung von 1 : 10 positiv. 


Durch die Injektion stieg der Titer auf 1:40 resp. 1 : 120, um in den 


' folgenden Tagen wieder auf den ursprünglichen Wert zurückzugehen. 


Nur gering, wenn auch wohl über die Fehlergrenze hinaus, reagierte 
ein Fall von Leberlues (15). Gleich geringe Resultate gewannen wir 
bei den Fällen 16 und 17. Fall 16 zeigte keinerlei pathologische Sym- 


' ptome während seines Aufenthaltes in der Klinik, Fall 12 nur eine 
, Hypertonie von 190 mm Hg. In beiden Fällen mußte aber wegen der 


2. f. klin. Medizin. Bd. 102. 34 
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beschleunigten Cytoptose eine entzündliche Erkrankung vielleicht vor 
der Aufnahme in die Klinik angenommen werden. 

Die Behandlung der beiden Fälle von perniziöser Anämie mit Eigen- 
blut ergab im großen und ganzen ein negatives Resultat. Bei der 
besonderen Stellung dieser Erkrankung und ihrer umstrittenen Patho- 
genese bedürfen die Befunde noch einer näheren, später zu gebenden 
Erklärung. 

Überblicken wir die Ergebnisse dieser Untersuchungen, so ergibt sich, 
daß die Eigenblutinjektion bei solchen Erkrankungen, die mit normaler 
S.R. einhergehen, ohne Einfluß auf die Oytoptose bleibt. Im Gegensatz 
zu diesen ‚‚Normalfällen‘“ führt sie bei chronisch entzündlichen Erkran- 
kungen und in einem Teil der Fälle von Rekonvaleszenz nach akuten 
Infektionen zu einer auffallenden Beschleunigung des Senkungsphänomens. 
Ein geringerer Teil der letzten Fälle bleibt unbeeinflußt, ein Verhalten, 
das vielleicht auf einen ungünstig gewählten Zeitpunkt der Behandlung 
zurückzuführen ist. 

Bemerkenswert ist vor allem der zeitliche Ablauf der Reaktion, der 
in allen daraufhin geprüften Fällen eine deutlich ausgeprägte negative 
Phase mit einem Maximum am 3. Tage post injectionem zeigte. 


Diese zuerst von Brieger und Ehrlich!"®) bei der Antikörperproduktion gegen 
Tetanustoxin beschriebene negative Phase ist später für alle sog. Antikörper nach- 
gewiesen worden!’”) (Salomon und Madsen für Diphtherieantitoxin, Dean und 
Morgenroth für Antilab, Bulloch für Hämolysine, Forssmann und Lundström für 
Botulinusantitoxin, Jürgensen und Madsen für Typhus und Cholera, Levin für 
Coli, Wright für Opsonine, u. a. 178, 177— 179)’, „So unterscheidet man auch bei der Ag- 
slutininbildung durch Injektion von Bakterien verschiedene Phasen: 1. Phase: 
1—3 Tage nach der Injektion, in welcher sich kein Agglutinin oder eine Verminde- 
rung etwaigen normalen findet; 2. Phase: 3—6 Tage, mit raschem Anstieg des 
Agglutiningehaltes, so daß das Maximum gegen den 7.—13. Tag post injectionem, 
nach Levin erst am 17. Tage zur Erscheinung kommt“ [ Paltauf!®)]. 


Wir haben demnach den gleichen Reaktionsablauf der S.R. auf die 


Blutinjektion vor uns, wie wir ihn von der Immunisierung mit heterologen 


Antigenen her kennen. Daß es sich auch in unseren Versuchen um 
einen ‚spezifischen‘ Reiz handeln muß, geht aus dem ganz anderen 
Verlauf der Kurven bei unspezifischer Reizwirkung hervor. Hier zeigt 
die S.R. besonders nach den Untersuchungen von Löhr“42) und Wester- 


green!) auf die parenterale Applikation von Milch, Caseosan, Pferde-' 


serum, Tuberkulin usw. einen deutlichen Anstieg schon in den ersten 
Stunden, um sich in 1—3 Tagen wieder dem ursprünglichen Werte zu 
nähern. Gleiche Resultate fand Löhr bei Verabreichung unspezifischer 
Reizkörper für die Steigerung des Wertes der Typhusagglutination. 


Bei unserer Auffassung der S.R. als Symptom einer immunisa- | 


torischen Umstimmung des Organismus auf den: Zerfall der eigenen 
Erythrocyten lag es nahe, auch die Eiweißwerte des Blutserums nach 


m 
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parenteraler Zufuhr der eigenen Erythrocyten einer Prüfung zu unter- 
ziehen. Besonders Doerr und Berger (l. c.) machten neben anderen 
Autoren auf eine Globulinämie bei Immunisierungen aufmerksam. 

Es fand sich in unseren Versuchen ein fast gesetzmäßiges Verhalten. 
Die beiden daraufhin untersuchten ‚Normalfälle‘‘ zeigten 24 Stunden 
post injectionem ein rapides Abfallen des Globulinanteiles des Blut- 
serums, das 6 Tage später einer Globulinämie Platz machte. So sank 
im Fall 2 der Globulinanteil des Serums von 2,30%, auf 0,90%, um 
am 7. Tage nach der Injektion wieder auf 3,93%, zu steigen. 

Aus der 2. Gruppe der entzündlichen Erkrankungen wurden 10 Fälle 
untersucht. 7 Fälle reagierten nach 24 Stunden auf die Eigenblut- 
injektion auf Kosten des Albumins mit einer ausgesprochenen Globulin- 
ämie, die öfter den doppelten ursprünglichen Wert überschritt. Als 
Ausnahme zeigte ein Fall eine Abnahme des Globulinanteiles des Serums 
von 4,56% auf 2,15% 48 Stunden nach der Injektion. 

Daß aber nicht nur das Gesamtblut oder die Erythrocyten in dieser 
Richtung wirksam sind, dafür sprechen 3 Versuche, in denen Eigen- 
serum intravenös gegeben wurde. Hier fand sich ebenfalls bei zwei 
mit entzündlicher Erkrankung eine Globulinämie, während ein Normal- 
fall mit einer Albuminämie auf die Eigenserumgabe reagierte. Er- 
gänzende Untersuchungen über die Einwirkung antigener und nicht- 
antigener Stoffe auf die Fraktionen des Serums sind noch nicht zum 
Abschluß gebracht. Wir werden seinerzeit darüber berichten. 

Aus den Eiweißverschiebungen des Blutserums auf die Injektion 
des Eigenblutes oder der eigenen Erythrocyten hin können wir demnach 
nicht auf den Antigencharakter der Erythrocyten dem eigenen Organis- 
mus gegenüber schließen. Die Applikation des Serums allein ruft die 
gleichen Veränderungen hervor. Die Verschiebung im Sinne einer 
Globulinämie ist also nicht, soweit wir bis jetzt sehen, und wie man der 
bisherigen Literatur entnehmen könnte, vom Antigencharakter des 
injizierten Stoffes abhängig, sondern als die Folge der Reaktionsänderung 
des infizierten Organismus zu deuten. Entgegengesetzt, im Sinne einer 
Albuminämie, reagiert der gesunde Körper. 

Dagegen glauben wir aus dem Verlauf der Cytoptosekurve, wie 
erwähnt, zu den Schlußfolgerungen berechtigt zu sein, daß durch den 
Zerfall der vermittels der Eigenblutinjektion dem Organismus einverleibten 
individuumeigenen Erythrocyten bei der Lungentuberkulose und Nephritis 
ein immunisatorischer Vorgang ausgelöst wird. 

Die Schnelligkeit der Cytoptose ist nach allgemeiner Ansicht wiederum 
bedingt durch die mehr oder minder starke Agglomeration der Blut- 
körperchen, die Beschleunigung der Senkung geht nach Fahräus u. a. 
der Schnelligkeit und Stärke der Agglomeration parallel. Wir gehen 
deshalb wohl nicht fehl, wenn wir in der Beschleunigung der Senkung 


34* 
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eine Steigerung des Autohämagglutinintiters sehen, der dann offenbar 
ursächlich auf eine Antigenwirkung der individuumeigenen Blutkörper- 
chen zurückgeführt werden müßte. 

Damit erscheint auch der mögliche Einwand entkräftet, daß wir 
in unseren Untersuchungen nicht den primären Vorgang der Häm- 
agglutininbildung messend verfolgt haben, sondern nur die sekundäre 
Erscheinung des Senkungsphänomens. Die von uns ebenfalls ausgeführte 
Austitration der Autohämagglutinine, deren Titer mikroskopisch in 
verschiedenen Verdünnungen mit physiologischer Kochsalzlösung fest- 
gestellt wurde, ergab außer bei dem Falle von paroxysmaler Hämo- 
globinurie keine meßbaren Unterschiede der Werte vor und nach der 
Behandlung. Methodisch ist von Wichtigkeit, das zur Titration be- 
stimmte Serum bei etwa 42° zu gewinnen, um eine Agglutininbindung 
während der Koagulation des Blutes zu vermeiden. Höhere Tempera- 
turen führen eine Schädigung der Agglutinine herbei. Es ließ sich aber 
immerhin feststellen, daß im Blut mit beschleunigter Cytoptose das 
so gewonnene Serum die eigenen Blutkörperchen noch in einer Ver- 
dünnung von 1:1 zur Agglutination brachte, während das Plasma 
noch in einer Verdünnung 1 : 2, ja im Höchstfall bis 1 : 3 wirksam war. 

Es hat demnach den Anschein, daß die Hämagglutinine, die nach 
unserer Ansicht für die Cytoptose verantwortlich zu machen sind, zum 
größten Teil an die Fibrinfraktion des Blutes, zum geringeren Teil 
an die Fraktionen des Serums gebunden sind. 

Durch die Deutung der S.R. als Ausdruck einer immunisatorischen 
Umstimmung des Organismus auf den Zerfall der eigenen Erythrocyten 
werden die Befunde anderer Autoren und die verschiedenen Theorien 
über die Cytoptose dem Verständnis näher gerückt. Der zeitliche Ein- 
tritt der Beschleunigung erst Tage nach Einsetzen einer akuten In- 
fektionskrankheit, wie er besonders in den Untersuchungen Wester- 
greens®®) bei der Pneumonie zum Ausdruck kommt, findet so seine Er- 
klärung. In gleicher Weise können die Erfahrungen von Joseph und 
Markus!80) verwertet werden, die in den ersten 30 Stunden nach Beginn 
einer akuten Appendicitis noch eine normale S.R. fanden, während das 
akute Aufflammen einer schon latent bestehenden Adnexerkrankung 
eine sofortige Beschleunigung zeigte. Ebenso trat in unserem Fall von 
paroxysmaler Hämoglobinurie die Beschleunigung erst allmählich nach 
dem Anfall ein und erreichte nach etwa einer Woche ihr Maximum. 

Die bisher aufgestellten Theorien über die Ursache der S.R. lassen 
sich gut mit den Gründen, die zu ihrer Aufstellung geführt haben, in 
den Rahmen unserer Auffassung einfügen. Durch die empirische 
Feststellung, daß Krankheiten mit beschleunigter S.R. häufig eine 
Fibrinogen- oder Globulinvermehrung im Plasma aufweisen, wurde 
diesen Änderungen der normalen Werte ursächliche Bedeutung bei- 
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gemessen, die zum Ausbau der verschiedenen Variationen der kolloid- 
chemischen Theorie führte. Wir wissen nun, daß bei Immunisierungen 
irgendwelcher Art sowohl der Fibrinanteil des Blutes steigt (van den 
Velden, Berger, Reymann) als auch der Globulinanteil. Mit der Deutung 
der immunisatorischen Auslösung der Cytoptose ist diese aber offenbar 
nicht als Folge der Fibrinogenämie oder Globulinämie aufzufassen, sondern 
beide Erscheinungen sind als parallel verlaufende Zustandsänderungen 
ein und derselben Ursache, der Antigenwirkung der individwumeigenen 
Erythrocyten zu deuten. Damit finden die quantitativen Differenzen 
zwischen der Beschleunigung der $.R. und dem Grade der Globulin- 
ämie (Musa, Salomon) und Fibrinogenämie (Ley, Seki), die das Haupt- 
argument zur Anfechtung dieser Theorien bildeten, ihre Erklärung. 
Auch in unseren Versuchen kommen diese Differenzen zum Ausdruck, 
während der negativen Phase tritt trotz mächtiger Vermehrung der 
Globuline eine bedeutende Verlangsamung der Cytoptose auf. 

Nach unseren Untersuchungen ist es wahrscheinlich, daß bei 
der Tuberkulose, Nephritis und Leberlues die Cytoptose als Immun- 
reaktion auf die Antigenwirkung der individuumeigenen Erythro- 
cyten aufzufassen ist. Der Versuch, auch mittels der Präcipitinreaktion 
den Antigencharakter des Stromaeiweißes zu erweisen, mißlang in allen 
Fällen. Man mußte auch von vornherein mit einem negativen Ergebnis 
rechnen im Hinblick auf die Untersuchungen von Klein!s!), der auch 
bei heterologer Immunisation mit Stromaextrakten keine Stroma- 
agglutinine gewinnen konnte. Als Grund ist wahrscheinlich anzunehmen, 
daß bei der Herstellung der Extrakte (Hämolyse durch destilliertes 
Wasser) eine Zustandsänderung des Stromaeiweißes erfolgt, die dem 
Antigen einen anderen Charakter verleiht. 

Wenn wir auch nur bei einzelnen Krankheiten mit beschleunigter 
S.R. diese als Autohäm-Immunisierung deuten konnten, so erscheint 
es wohl doch gesucht, bei der prinzipiellen Gleichheit dieser Erscheinung 
bei anderen Erkrankungen, andere Gründe zur Erklärung heranzuziehen. 
Wir nehmen demnach auch hier an, daß die Beschleunigung der S.R. 
durch immunisatorisch erzeugte Autohämagglutinine hervorgerufen 
wird. Daß Ausnahmen dieser Regel vorkommen können, und der 
Organismus bei dazu disponierten Erkrankungen nicht mit einer Be- 
schleunigung der S.R. reagiert, spricht nicht dagegen. Sehen wir doch 
auch bei heterologer Immunisierung, daß große individuelle Schwan- 
kungen in der Reaktion auf artfremdes Antigen bestehen, daß einzelne 
Fälle sich auch hier refraktär verhalten. 

Nicht zu erklären vermochten wir bis jetzt die Verhältnisse bei der perniziösen 
Anämie. Der Vorgang erscheint hier durch die Größe und das spez. Gewicht 
einzelner Erythrocyten viel komplizierter. Es gelang uns in den beiden zur Unter- 


suchung gelangten Fällen nicht, durch die Eigenblutinjektion eine Beschleunigung 
der Cytoptose zu erzielen, mit deren Möglichkeit wir bei dem wohl allgemein als 
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Intoxikation, wenn auch unbekannter Ursache, aufgefaßten Charakter des Krank- 
heitsbildes rechnen mußten. Auffällig ist, daß wir auch bei schneller Senkung 
schwerer Fälle niemals eins ausgesprochene Aggregatbildung der Erythrocyten 
nachweisen konnten, die zweite Senkung nach Umschüttlung des einmal sedimen- 
tierten Blutes erfolgte in 4 untersuchten Fällen niemals schneller, als es bei den 
von uns untersuchten Infektionskrankheiten der Fall ist. Ein Fall (23) im 
Remissionsstadium mit annähernd normalen Blutwerten wies trotz Urobilinurie 
eine normale Kurve auf. Die Eiweißwerte zeigten auf die Blutinjektion in den 
beiden Fällen ein unterschiedliches Verhalten. Der Globulinanteil stieg anscheinend 
gesetzmäßig mit der Besserung des Zustandes und der Blutwerte und fiel mit der 
Verschlechterung im anderen Falle. Soweit man aus diesen beiden Fällen Schlüsse 
ziehen darf, geht der Grad der Globulinämie der Zunahme der Blutwerte parallel 
und umgekehrt [s. Protokoll*)]. Im Gegensatz hierzu stehen die Befunde Rohrers'??), 
der aus der Untersuchung von 29 Fällen eine gewisse Parallele zwischen der Schwere 
des Zustandes und der Globulinämie finden zu können glaubte. Ein Beweis ergibt 
sich aus diesen Resultaten aber deshalb nicht, weil keine Reihenuntersuchungen 
einzelner Fälle stattgefunden haben und, wie aus unseren Untersuchungen zu 
ersehen, in wenigen Tagen ein jäher Sturz des Globulinanteils bei der Wendung 
des Zustandes zum Schlechteren auftreten kann. 

Der Mangel an Hämagglutininen in unseren beiden Fällen mußte an die 
Möglichkeit denken lassen, daß der geschwächte Organismus überhaupt die Fähig- 
keit verloren hatte, auf einen immunisatorischen Anreiz mit der Bildung von Anti- 
körpern zu reagieren. Dieser Gedanke lag nahe, weil Baräth!#°) bei asthenischen 
Individuen eine geringere Reaktion auf parenteral einverleibte Typhusbacillen 
feststellen konnte als bei Normalen. Eine derartige biologische Minderwertigkeit 
konnten wir bei der perniziösen Anämie nicht finden. In früheren Untersuchungen 
zeiten 6 Fälle von perniziöser Anämie auf eine Impfung mit Typhusbaeillen die- 
selbe Agglutininkurve wie Normale. 

Ein allerdings nur scheinbarer Widerspruch unserer Auffassung 
von dem Wesen der Cytoptose ist einer Veröffentlichung Hirszfelds!#*) 
zu entnehmen. Dieser Autor betont, daß ein Zusammenhang des 
Senkungsphänomens mit der Autoagglutination der Blutkörperchen 
nicht besteht. Er trennt mit Bialosutnia beide Erscheinungen durch 
folgende Merkmale: ‚a) Bei der Autoagglutination verkleben die Blut- 
körperchen, beim Senkungsphänomen nicht; b) Kälte ermöglicht erst 
die Autoagglutination, verhindert die Senkung; ce) Hypertonie (2 bis 
5 proz. Kochsalzlösung) ist für die Autoagglutination gleichgültig, hebt 
aber die Senkung auf; d) durch Absorption in der Kälte lassen sich die 
Autoagglutinine entfernen. In einem solchen der Autoagglutinine 
beraubten Serum findet keine Autoagglutination statt, die S.R. ist aber 


*) Blutwerte und Serumeiweißwerte. 














| 30. XIL. | 2.1. | 6.1. | 12.1. | 1.1. | 31.1 

Hämoglobin | 18.,78% | 25 40 | a 65 
Erythrocyten | 0,79 Mill. — 21 2.31 — 2,64 
Albumin 6,56% 5,92%, | 4,35%, | 4,91% | 410% | 4,50% 
Globulin 0,28% 0,42%, 141%, | 0,73% | 300% ı 2,20%, 
Gesamteiweiß| 6,84% 6,34%, | 5,76% | 5,64%, | 6,10% | 6,70%, 
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. vollkommen unbeeinflußt“. Hürszfeld kommt zu dem Schluß, daß beide 
Vorgänge physiologisch und immunbiologisch zu trennen sind, wenn 
‚ sie auch teilweise ähnliche physikalische Grundlagen haben sollten. 
‘ Esistvon vornherein zuzugeben, daßdieerwähnten Unterschiedeim gTO- 
Ben und ganzen für die ‚, physiologischen‘ Autoagglutinine zutreffen. Inhy- 
pertonischen Medien spielen allerdingsnoch andere Einflüsse, wie unten aus- 
geführt wird, eine Rolle, so daß wir in diesem Punkte die Ansicht Hirszfelds 
nicht ohne weiteres teilen können. Nach unserer Auffassung handelt essich 
bei der Cytoptose aber um die Wirkung immunisatorisch erzeugter Hämag- 
_ glutinine,diemit den Normalagglutininennicht identifiziert werden dürfen. 
Die zwischen diesen beiden Erscheinungen bestehenden Unter- 
schiede sind durch Landsteiner und Reich!®) in ihren Studien über 
{ heterologe Hämagglutinine aufgedeckt worden: 


1. In gleichwertigen Agglutininkonzentrationen üben die Immunagglutinine 
häufig einen stärkeren Verklumpungseffekt aus. 

2. Normalagglutinine sind in höherem Maße spaltbar als Immunagglutinine. 
f 3. Normalagglutinine werden durch Temperaturerhöhung rascher zerstört 
' als Immunagglutinine. 
4. Casein absorbiert mehr Normal- als Immunagglutinine. 
| 5. Aus Immunisierungsversuchen an Tieren läßt sich der Schluß ziehen, 
' daß die Immunagglutinine nicht durch eine Vermehrung der Normalagglutinine 
entstehen, sondern daß es sich um eine neugebildete Serumeigenschaft handelt. 


j Da es sich, nach der Kurve der Autohämagglütininbildung und 
' Beschleunigung der $.R. bei infektiösen Erkrankungen zu urteilen, 
auch beim Senkungsphänomen nicht um eine Vermehrung der Normal- 
agglutinine handelt, sind Unterschiede beider wohl erklärlich. 

Hervorzuheben ist im Gegensatz zu Hirszfeld, daß nach unseren und 
anderer Autoren Untersuchungen die Erythrocyten bei beschleunigter 
Cytoptose verkleben. Die Art der Aggregation läßt sich gut an solchem 
Blut beurteilen, das nach der Senkung wieder aufgeschüttelt wird. 
Nach normaler Sedimentation geben die Erythrocyten durch Schütteln 
eine wieder mehr oder weniger homogene Suspension. Die zweite Senkung 
erfolgt dann in einer der ersten analogen Weise oder sogar verlangsamt 
(Starlinger). Bei Erkrankungen mit beschleunigter Senkung läßt sich das 
Blut dagegen nicht mehr durch kurzes Schütteln in eine homogene Lösung 
bringen, die Blutkörperchen bleiben zu größeren Aggregaten verklebt, und 
die S.R. wird bei der zweiten Cytoptose weiter beschleunigt. 

Beispiel: Endocarditis lenta. 























1. Senkung | 2. Senkung 
| Sediment- Sediment- 
2 | höhe in cm 2 höhe in cm 
11 Uhr 15 Min. 1T 1227215 Min. 13 
a a rt 10,2 Be 9307 5 8,7 
Em AHTS,, 8,1 T2a22-45, 5 6,8 
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Nach längerem Schütteln gehen allerdings auch in pathologischen 
Fällen die Erythrocyten wieder in eine mehr oder minder homogene 
Suspension über. Nach Starlinger!®®) erklärt sich dies aus einer hydro- 
lytischen Wirkung des zur Hemmung der Gerinnung zugesetzten Citrats 
oder Oxalats. Wir haben, um eine derartige Wirkung des Citrats und 
Oxalats auf Agglutinine zu prüfen, Versuche an Bakterien- (Typhus- und 
Paratyphus-B.) Agglutininen angestellt. Agglutininhaltiges Serum wurde 
teils mit reiner physiologischer NaCl-Lösung, teils unter Zusatz ver- 
schieden konzentrierter Citrat- und Oxalatlösungen verdünnt und die 
Bakterien in dem ’verdünnten Serum suspendiert. Durch Schütteln 
ließen sich alle agglutinierten Bakterien wieder in eine homogene Sus- 
pension bringen, ein unterschiedliches Verhalten der mit Oxalat oder 
Citrat versetzten Röhrchen ließ sich nicht feststellen. 

Bei der Aufstellung des Gesetzes, daß hypertonische Lösungen die 
Autoagglutination nicht beeinflussen, die Senkung aber aufheben, ist 
von Hirszfeld die Veränderung der Erythrocytengröße durch Änderung 
des osmotischen Druckes der Suspensionsflüssigkeit und der Einfluß 
des spezifischen Gewichtes der Lösungen nicht berücksichtigt worden. 
Es ist physikalisch verständlich, daß Blutkörperchen, die durch Schrump- 
fung eine relativ größere Oberfläche aufweisen, ein stabileres System 
bilden müssen. Daß höhere Konzentrationen von NaCl-Lösungen die 
Hämagglutination vollkommen unbeeinflußt lassen, ist nach den 
Untersuchungen von Eisenberg und Volk!) an bakteriellen Agglu- 
tininen, die nach allen Autoren prinzipiell gleiche Eigenschaften auf- 
weisen wie Hämagglutinine (Paltauf, Sachs), zum mindesten zweifelhaft. 
Nach ihnen soll die Agglutinationskraft bei Verwendung von n-NaCl- 
Lösungen eine Herabsetzung um die Hälfte erfahren. 

Die Untersuchung der Senkungsgeschwindigkeit osmotisch verän- 
derter Blutkörperchen führt uns zu der Theorie Bürkers zurück, der 
der Größe und dem spezifischen Gewicht der Erythrocyten eine große 
Bedeutung in bezug auf die Cytoptose beimißt. Eine experimentelle 
Möglichkeit, diese Theorie zu prüfen, ergibt sich in der Variation des 
osmotischen Druckes des die Erythrocyten umgebenden Plasmas durch 
Zusatz verschieden konzentrierter Salzmengen. Es ist bei dieser Ver- 
suchsanordnung allerdings unmöglich, die Größe und das spezifische 
Gewicht der Blutkörperchen unabhängig voneinander zu variieren. Mit 
der Vergrößerung der Erythrocyten nimmt gesetzmäßig ihr spezifisches. 
Gewicht ab, und umgekehrt wird es größer bei der Schrumpfung. Der 
gesonderte Einfluß des spezifischen Gewichtes ist wohl durch die Unter- 
suchungen von Behrens!88) erwiesen, der durch Behandlung der Erythro- 
cyten mit Sublimat (Hayemsche Lösung) mit der Zunahme des spezi- 
fischen Gewichtes eine Beschleunigung der Senkungsreaktion erzielen 
konnte. 
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Unsere Untersuchungen wurden derart ausgeführt, daß zu je 2ccm Oxalatblut 
ein und derselben Person mit schneller S.R. (Tbe.) je 0,5 cem verschieden konzen- 
trierter NaCl-Lösungen zugesetzt, und die gut durchmischten Lösungen in Linzen- 
meier-Röhrchen bei gleichbleibender Zimmertemperatur der Senkung überlassen 
wurden. Die Größe der Erythrocyten wurde durch den Hämatokritwert in Doppel- 
bestimmungen festgestellt, der Wert wurde immer auf das ursprüngliche Blut- 
körperchenvolumen berechnet. 
































Zugesetzte NaCl-Kon- Senkung in mm gemessen in Abständen Hämatokritwert 
zentration von je 15 Minuten n 
0,25% NaCl 9 19 25 26 47,4 
20 5 at 18 23 27 42,7 
200% 11 19 25 27 35,0 
5000 4 9 13 16 28,0 
Ju. | ii 1,5 2 3 | 24,4 








Erst bedeutende Größenunterschiede der Erythrocyten rufen nach der 
Tabelle eine wesentliche Änderung der Senkungsgeschwindigkeit hervor. 
Eine Variation um 25% stellt den Grenzwert dar. Es ist allerdings 
zu berücksichtigen, daß die Schrumpfung der Erythrocyten zwangläufig 
eine Erhöhung des spezifischen Gewichtes zur Folge hat, die der Stabili- 
sierung entgegenwirkt. Umgekehrt führt die gleichzeitige Erhöhung 
des spezifischen Gewichtes der Suspensionsflüssigkeit zu einer Er- 
höhung der Stabilisierung. Im allgemeinen geht aber der Schrumpfung 
der Erythrocyten eine Abnahme der Senkungsgeschwindigkeit parallel. 

Bei Erhöhung des osmotischen Außendruckes über ein bestimmtes 
Maß hinaus nehmen die Blutkörperchen nach Take:i!8?) wieder an 
Volumen zu. Die plötzliche Volumzunahme wird durch eine Quellung 
der Körperchenkolloide erklärt, die auf einer Ionendesäquilibrierung 
der Körpercheninnensalze beruhen soll. Wir konnten die Angaben 
Takeırs bestätigen. 

















Zugesetzte Konzen- Senkung in mm im Abstand von 15 zu 15 Min. Hämatokrit 
| tration | 
0,9% NaCl 10 22 28 30 30,5% 
Basar, 9 21 27 29 27,1% 

10,0% 1 2 3 3,5 22,1% 
20,0% = 0,5 1 1,5 26,0% 











In der letzten Probe, die eine Wiederzunahme des Volumens der 
Blutkörperchen aufwies, trat nach Abbruch des Versuches Hämolyse 
ein. Die dadurch zum Ausdruck gebrachte Veränderung des Körperchen- 
stromas ist wohl dafür zur Erklärung heranzuziehen, daß in diesem 
Falle Hämatokritwert und Senkungsphänomen nicht parallel gehen. 
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Daß in der Tat die Salzkonzentration an und für sich nicht die Stabili- 
sierung bewirkt, sondern mit dem osmotischen Druck die Größe der 
Erythrocyten maßgebend ist, geht aus Versuchen hervor, in denen 
statt NaCl-MgSO,-Lösungen dem Oxalatblut zugesetzt wurden. Die 
Gefrierpunktserniedrigung einer 0,9proz. NaÜl-Lösung entspricht der 
einer 3,3 proz. MgSO,-Lösung, die einer 6 proz. NaCl-Lösung einer solchen 
von 18,2proz. MgSO,. 


























Zugesetzte Senkung in mm im Abstand von | Hämatokritwert: 
Konzentration | 15 zu 15 Minuten 02 
1) 0,9% NaCl 7 16 22 25 | 42.8 
BONES 1,5 2,5 3,5 5 28,5 
3,3%, Mg SO, 4 14 20 24 46,1 
18205, 4 122 17 2] 33,0 
2) 3,3%MgS0, || 3 6 10 13 3 45,2 
4,5%, 3 6 10 13 25 43,6 
9,1% » 3 6 10 13 25 38,6 
18,299, 3 6 9 | 12 23 34,0 








Unter Berücksichtigung des erwähnten Grenzwertes geht demnach 
die Senkungsgeschwindigkeit dem Blutkörperchenvolumen parallel. 
Die Resultate der Untersuchungen mit MgSO,-Lösungen sind vielleicht 
so zu erklären, daß die Blutkörperchen für dieses Salz eine größere 
Permeabilität aufweisen als für Kochsalz. Es kommt außerdem noch 
eine gewisse Agglutinationshemmung durch MgSO, zum Ausdruck. 

Wir ersehen aus diesen Versuchen, daß die Größenverhältnisse der 
Erythrocyten beim Senkungsphänomen eine große Rolle spielen können. 
Praktisch kommen sie aber wohl, außer in experimentellen Unter- 
suchungen, nur bei der perniziösen Anämie in Frage. 


II. Die Eigenbluttherapie. 


Außer der Aufklärung des Wesens der S.R. erscheinen unsere Unter- 
suchungen geeignet, der Eigenbluttherapie ihre theoretische und experi- 
mentelle Unterlage zu geben. 


Schon in alten Zeiten fand das Eigenblut Verwendung zu therapeutischer 
Beeinflussung verschiedener Erkrankungen. Ihre erste Erwähnung findet sich 
47 n. Chr. bei Seribonius Largis („nam sunt et qui sanguinem ex vena sua missum 
bibunt“). Im 18. Jahrhundert übernahm die Veterinärmedizin die Eigenblut- 
behandlung. Das eigene Blut soll den für die Behandlung geeigneten Stoff ent- 
halten, den Seelenstoff der Isopathie des Mittelalters!®). 

Die heutige Eigenblutbehandlung hat ihre Vorläufer in Debove und Remond*?') 
und Gilbert!?2), die bei tuberkulösen Peritonitiden und Pleuritiden etwas Exsudat 
entnahmen und den Erkrankten wieder injizierten. Den von ihnen beobachteten 
günstigen therapeutischen Einfluß deuteten sie als Tuberkulinwirkung. Balfour!”®) 
behandelte Schlafkranke mit intralumbaler Applikation von Eigenserum angeblich 
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mit gutem Erfolg. Lokal wandten Preiser und Coleczek!?%) zuerst Figenserum bei 
eiternder Wundfläche an. Sie begründeten diese Therapie mit dem antifermen- 
tativen Charakter des Serums. 

Die moderne Eigenblutbehandlung geht auf S'piethoff!®) zurück, der zuerst 
Eigenserum für die Therapie von Allgemein- und Hauterkrankungen empfahl. 
Später ging er mit Ravaut!%) zur Reinjektion des Gesamtblutes über. Besonders 


“ auffallende Erfolge beschreibt er bei Prostatitis, vereiterten Inguinaldrüsen und 


Anginen, doch auch hier seien einzelne Versager zu verzeichnen. 

Die nähere Analyse der Wirkung des Eigenbluts und Eigenserums durch 
Spiethoff und seine Schüler!®) 197) ergab, daß in Tierversuchen die letale Dosis 
von Salvarsan und Novasurol durch ihre Lösung in Eigenserum herabgesetzt 
wurde. Im Gegensatz dazu war die Reaktion des Organismus auf Eiweißkörper 
(Go-Vaceine, Natr. nuclein., Caseosan) stärker, wenn sie in Eigenserum gelöst 
wurden. 

Eine exakte Erklärung der Eigenbluttherapie konnte Spiethoff nicht geben. 
Er stellt sich vor, daß dem Organismus durch die Injektion entweder Antistoffe 
zugeführt würden, oder daß diese durch die Injektion im Körper selbst entstünden. 

Außer Spiethoff berichten noch Treupel!?) aus der S’piethoffschen Klinik 
günstige Erfolge in der Dermatologie, Betke!?) bei der Behandlung des Tetanus, 
Königsfeld?) beim Typhus abdominalis und Läwen?") bei Gesichtsfurunkeln. 

In neuester Zeit setzt sich besonders Joh. Vorschütz für die Figen- 
bluttherapie ein. Die von Vorschütz und Tenckhoff202) 203) versuchte 
Erklärung ist nicht unbedenklich und widerspricht in ihren allgemein 
gehaltenen Ausführungen den biologischen Erfahrungen. Die Autoren 
nehmen nämlich an, daß der Erfolg der Eigenbluttherapie auf einer 
spezifischen und unspezifischen Wirkung des Eigenblutes beruhe. Die 
spezifische Komponente soll eine aktive und passive Immunisierung 
ermöglichen, eine aktive durch die Reinjektion der Toxine, eine passive. 
durch die Wiederzufuhr der entnommenen Immunstoffe. Sowohl dem 
Gesamtblut wie dem Serum werden prinzipiell gleiche Eigenschaften 
zugeschrieben, nur graduell soll das Gesamtblut dem Serum überlegen 
sein. 

Di2 Erklärung von Vorschütz und Tenckhoff ist rein hypothetisch. 
Nach der heutigen biologischen Erkenntnis erscheint jegliche spezifische 
Reizwirkung durch die parenterale Einverleibung des Eigenserums un- 
möglich, es sei denn, daß durch die Art der Behandlung des Serums 
eine Zustandsänderung erfolgt. Bei der allgemein üblichen Methodik 
der Eigenserumbehandlung ist aber eine Änderung der Zustands- 
spezifität nicht zu erwarten. Die Denaturierung durch die Koagulation 
des Blutes genügt dazu nicht. Ebenso ist eine Anreicherung von Toxinen 
und Immunstoffen durch ihren Entzug und Reinjektion a priori nicht 
anzunehmen. 

Bekannt ist allerdings, daß wir durch kleine Aderlässe eine Antikörper- 
anreicherung im Organismus erzielen können [Roux und Vaillard2%), Friedberge: 
und Dorner?®), Rostocki?%), Senk?%”)], die durch den Reiz des Aderlasses auf die 


Blut- und damit auch auf die Immunkörperbildungsstätte erklärt wird. Eine 
ähnliche Anreicherung konnte Madsen und Tallquist?®) durch die Injektion von 
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Blutgiften (Pyrodin, Pyrogallol) erzielen, ein Vorgang, den die Autoren in gleicher 
Weise erklären. Mit dieser Antikörperanreicherung wird auch die früher vielfach 
diskutierte Beobachtung in Zusammenhang gebracht, daß sich auf einen Aderlaß 
bei der Pneumonie sehr häufig die Krisis anschließen soll, Scharlach und Sepsis 
in ihrem Verlauf günstig beeinflußt würden [.Pfeiffer?®), Lentz”"0)]. Lentz beob- 
achtete einen Typhus, bei dem der bis dahin negative Widal durch eine Darm- 
blutung positiv wurde. Salomonsen und Madsen?!!) konnten dagegen keine Wir- 
kung des Aderlasses auf die Diphtherieantitoxinproduktion bei Pferden feststellen, 
Rothberger?"?2) keinen Einfluß auf die Typhusagglutininkurve bei Kaninchen. 
Es interessiert in diesem Zusammenhange wohl unser Befund der wenn auch 
geringfügigen Globulinämie nach einem kleinen Aderlaß, der der Albuminämie 
nach einem größeren Aderlaß, da der Hauptanteil der Mehrzahl der Antikörper 
mit dem Globulin des Serums gefällt wird. 

Nicht zu leugnen ist dagegen eine „unspezifische Reizwirkung“ 
des parenteral verabreichten Eigenserums, das nach den schon erwähnten 
Untersuchungen von Bürger und Dold, H. Freund und Gottlieb und uns 
als ‚‚körperfremd‘“ aufgefaßt werden muß. 

Nach den Erfahrungen der Literatur scheint aber ein besonderer 
therapeutischer Effekt nur dem Gesamtblut zuzukommen. 

Die Wirkung hängt vielleicht mit den Resultaten der Versuche, die wir 
zur Aufklärung des Wesens des Senkungsphänomens angestellt und im 
vorigen Abschnitt besprochen haben, zusammen. 

Die Erfahrung, daß es gerade infektiöse oder toxische Prozesse 
irgendwelcher Art sind, die auf die Eigenblutbehandlung gut ansprechen 
sollen, scheint unseren Schlußfolgerungen Recht zu geben. Allerdings 
glauben wir, daß die Berichte der therapeutischen Erfolge von Vor- 
schütz und Tenckhoff allzu enthusiastisch klingen. 

Die von Tenckhoff behauptete Gefahr der Überdosierung wird sicher 
überschätzt. Wir haben in unseren Versuchen außer der Einwirkung 
auf die Cytoptose und die Eiweißkörper des Blutserums weder „örtliche 
noch allgemeine Reaktionen‘ gesehen. In keinem Falle haben wir 
auf die doch großen intravenösen Gaben von Eigenblut (bis 100 cem) 
eine Temperatursteigerung oder sonstige unangenehme Nebenwirkungen 
subjektiver oder objektiver Art feststellen können, derentwegen Tenck- 
hoff bei der Lungentuberkulose eine Dosierung von 0,1—0,5 cem an- 
gewendet wissen will. 

Die Erklärung der Wirkung des parenteral verabreichten Eigenblutes 
liegt u. E. neben der ‚‚Körperfremdheit“ des Serums besonders in dem 
Antigencharakter der Erythrocyten dem eigenen Organismus gegenüber 
bei entzündlichen Erkrankungen. 

Wie bei den Immunisierungen mit heterologen Antigenen müssen wir 
auch hier eine spezifische und eine unspezifische Reaktion unterscheiden. 
Die spezifische Komponente äußert sich in der Bildung von Autoimmun- 
hämagglutininen und der dadurch bedingten beschleunigten Cytoptose, 
die unspezifische wird im Sinne einer Reaktionsänderung des Organismus 
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als Protoplasmaaktivierung (Weichardt) aufzufassen sein, wie wir sie ins- 
besondere von der Proteinkörpertherapie her kennen. 
Eine experimentelle Stütze dieser Ansicht finden wir in den Unter- 


‚ suchungen von Löhr und Vorschütz, die durch Injektion von Eigenblut 
_ eine Erhöhung des Agglutinintiters für Typhusbacillen hervorrufen 
konnten. In gleicher Weise reagierten unsere beiden Fälle von Typhus- 


rekonvaleszenz, deren Agglutinintiter auf die Eigenblutbehandlung hin 


von 1:108 auf 1:40 (Fall 13) und von 1:10 auf 1: 120 (Fall 14) 


stieg. Wir haben also hier die gleichen Verhältnisse, wie wir sie von 
der Titererhöhung aller Immunstoffe durch unspezifische Reize kennen 
[Fürst?13), Weichardt und Srhrader?\4), Tsukahara?2!5), Fleckseder?!) 
Löhr??) usw.]. 

Die Frage der praktischen Verwertung der Eigenbluttherapie ist 


noch nicht spruchreif. Es sollten hier, da die Erfahrungen noch zu 
' gering sind, nur die theoretischen und praktischen Möglichkeiten dieser 
Therapie erörtert werden. Jedenfalls müssen in Zukunft, ehe man zu 


weitgehende Schlüsse zieht, die erwähnten Grundlagen berücksichtigt 


werden. 


IV. Schluß. 
Die Untersuchungen der vorliegenden Arbeit machen es wahr- 


 scheinlich, daß unter besonderen Bedingungen (Infektion) die Erythro- 


cyten dem eigenen Organismus gegenüber Antigencharakter erhalten 
können. 
Die antigene Wirkung äußert sich in spezifischer und unspezifischer 


| Richtung. Die spezifische Komponente kommt bei der paroxysmalen 


Hämoglobinurie in der Bildung von Autohämolysinen und Autohäm- 
agglutininen zum Ausdruck, bei den anderen von uns untersuchten 
infektiösen Erkrankungen in der Entstehung von Autoimmunhäm- 
agglutininen, als deren Ausdruck wir die Cytoptose auffassen. 

Die Autohämagglutinine finden sich zum größeren Teil an das 
Plasma (an die Fibrinogenfraktion), zum geringeren Teil an die Frak- 
tionen des Serums gebunden. 

Der antigene Charakter der durch den Zerfall individuumeigener 
Erythrocyten bei Infektionskrankheiten freiwerdenden Stoffe übt gleich- 
zeitig eine unspezifische Beeinflussung der sog. Immunstoffe aus, die 
nach allem, was wir wissen, einen gewissen Rückschluß auf die Abwehr- 
tätigkeit des Organismus gestatten. Vielleicht erklärt sich hieraus der 
von vielen Autoren gerühmte therapeutische Erfolg der Eigenblut- 
behandlung. 

Es ist nach unseren Erörterungen wohl der Schluß erlaubt, daß das 
bei der Erforschung der Organspezifität aufgestellte Gesetz: nur ‚‚zirku- 


‚ lJationsfremde‘“ oder ‚„blutfremde‘‘ Antigene können eine biologische 


532 P. Wichels: Über den Antigencharakter 


Umstimmung des eigenen Organismus herbeiführen, einer Änderung 
bedarf. Unter bestimmten Bedingungen können auch die Erythrocyten 
dem eigenen Körper gegenüber Antigencharakter erhalten. 


Zusammenfassung. 


1. Die Regelmäßigkeit im Wechsel der Titerhöhe des Kältehämolysins, 
der Autohämagglutinine und der Cytoptose in einem Falle von paroxys- 
maler Kältehämoglobinurie, die Zunahme nach einem Anfall und die 
allmähliche Abnahme in der anfallsfreien Zeit macht es wahrscheinlich, 
daß der Untergang der Erythrocyten im Anfall nicht ohne Bedeutung 


für die Fortdauer des durch andere Momente (Lues) ausgelösten Krank- 


heitsbildes ist. 

2. Das Parallelgehen der erwähnten Serumreaktionen läßt auf 
Beziehungen dieser zueinander schließen, die ihren Grund offenbar in 
dem Untergang der Erythrocyten während des Anfalles findet. 

3. Zur Aufklärung des Wesens der beschleunigten Cytoptose überhaupt 
wurden deshalb Untersuchungen an anderen Krankheiten angestellt, 
die erfahrungsgemäß mit einer beschleunigten Senkungsreaktion einher- 
gehen. 


_ 


4. Eine beschleunigte Senkungsreaktion zeigen nur solche Fälle, die 


unter infektiösem Einfluß als Ausdruck eines pathologischen Blut- 
zerfalls Urobilinurie und eine mehr oder minder ausgeprägte Anämie 
aufweisen. 

5. Durch die Injektion individuumeigener Erythrocyten wird bei 
Infektionskrankheiten eine Kurve der Cytoptose erhalten, die prinzipiell 
der der Immunitätsreaktionen bei spezifischer Immunisierung gleicht. 
Beim Normalen erfolgt keine derartige Reaktion. Die Cytoptose wird 
deshalb als Ausdruck einer immunisatorischen Umstimmung des 
Organismus auf den Zerfall individuumeigener Erythrocyten gedeutet. 
Die Bedeutung dieser Befunde für die Eigenbluttherapie wird erörtert. 

6. Es wird aus diesen Untersuchungen geschlossen, daß die indivi- 
duumeigenen Erythrocyten unter bestimmten Bedingungen Antigen- 
charakter dem eigenen Organismus gegenüber erlangen. 

Als Nebenbefunde ergaben sich: 


7. Natriumeitratplasma des Hämoglobinurikers weist eineschwächere 


hämolytische Kraft auf als das Serum. Analog den Untersuchungen von 
Gengou, Bordet und Gay an anderen hämolytischen Systemen ist dieser 
Umstand vielleicht auf die Hinderung der Bindung des Komplements 
an den Amboceptor zurückzuführen. 


8. Die Erythrocyten normaler Menschen besitzen eine höhere Re- 


sistenz dem Kältehämolysin gegenüber als die des Hämoglobinurikers. 


9. Die Erythrocyten des Hämoglobinurikers zeigen eine normale 
Resistenz hypotonischen Kochsalzlösungen, eine herabgesetzte Tem- 


rd 
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peraturschwankungen gegenüber. Gegenteilige Resultate anderer Au- 
toren werden durch die Wirkung von Hämagglutininen erklärt. 

10. Die Serumeiweißwerte bleiben während des Anfalls unbeeinflußt, 
der an und für sich hohe Cholesteringehalt des Serums erhöht sich im 
Anfall. 

11. Die Resultate von Jos. und Joh. Vorschütz, daß das Serum bei 
Erkrankungen mit beschleunigter Cytoptose Typhus-, Paratyphus-B. 
und Ruhrbacillen agglutiniert, konnten nicht bestätigt werden. 

12. In einer Konzentration A = —0,63° üben die Anionen im 
Oxalatblut keinen besonderen Einfluß auf die Cytoptose aus, nur das 
J-Ion stabilisiert. In einer Konzentration A\ = —2,2° findet eine 
Stabilisierung in folgender Reihenfolge statt: J > NO, > Br > SO, > Cl. 
Die H-Ionen wirken nur durch eine mehr oder weniger hochgradige 
Denaturierung des Plasmas, während die OH-Ionen die Cytoptose be- 
schleunigen. Lokale Abkühlung des Organismus stabilisiert. 

13. Die bisher nur empirisch festgestellte Regel, daß schwere Phthisen 
mit einer Polynucleose, gutartige mit einer Lymphocytose einhergehen, 
wird in Pneumothoraxfällen erwiesen. 
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Der muskuläre Kreuzschmerz. 


Von 
Sanitätsrat Dr. A. Müller in M.-Gladbach. 


Mit 10 Textabbildungen*). 


(Eingegangen am 3. Juli 1925.) 


1. Die Lendenform des Kreuzschmerzanfalls (Lumbago). 


Die ‚Lumbago“ wird in den Lehrbüchern mit einigen Worten ab- 
getan und selbst bändereiche Handbücher widmen dieser Erkrankung 
bestenfalls wenige Seiten. Das erweckt den Eindruck, als handle es sich 
_ hier um eine Erkrankung leichtester Art ohne jede praktische Bedeu- 
tung. Tatsächlich kommen auch Fälle vor, die, oberflächlich betrachtet, 
' diesem Eindruck entsprechen. 

Ich führe einige Beispiele an: 


| Fall 1. Kreuzschmerzanfall in der Lende nach Anstrengung. 
| Ti. Sch., ca. 45 Jahre alter Kaufmann, hob vor 2 Tagen eine Wage, spürte 
_ hierbei plötzlich Schmerz im Kreuz und konnte sich nicht mehr bewegen. 

16. VI. 1921. Groß, kräftig, muskulös, wohlgenährt. Wirbelsäule gerade, ohne 
seitliche Abweichung, frei beweglich. 

Muskulatur der Hüften und Lenden stark hypertonisch, links mehr als rechts; 
Insertion des M. sacrospinalis an der letzten Rippe links in Fünfmarstückgröße 
sichtbar flach geschwollen. Behandlung: Massage der Hüften und Lenden. 

18. VI. Gestern Ahend noch Schmerzen, heute Morgen vollständige Be- 
schwerdefreiheit. 


Fall 2. Kreuzschmerzanfall in der Lende nach Anstrengung. 

M.M., 29 Jahre alter Schuhmacher, hat vor Jahren schon I—2 mal Hexen- 
schuß im Kreuz und während des Krieges im Felde Muskelrheumatismus in beiden 
Waden gehabt. 

10. IX. 1923. Vor 14 Tagen trug er seine beiden Kinder auf den Schultern, 
mußte sich hierbei kurze Zeit bücken, was ihm sehr schwer wurde; 3 Tage später 
plötzlich während der Arbeit Schmerzanfall im Rücken links, so daß er seine Arbeit 
abbrechen mußte und einige Tage nicht arbeiten konnte; allmähliche Besserung. 

Vor 3 Tagen nach Wiederaufnahme der Arbeit beim Nähen wieder Schmerzanfall 
und Arbeitsunfähigkeit. Jetzt Schmerzen im Rücken links, bei Bewegungen in die 
Brust ausstrahlend. 


*) Die dieser Arbeit beigegebenen Abbildungen sind der demnächst erschei- 
nenden 2. Auflage meines Lehrbuches der Massage entnommen und werden hier 
‚ in verkleinerter Ausführung mit Genehmigung des Verlags veröffentlicht. D. Verf. 
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Mittelgroß, kräftig gebaut, muskulös. Wirbelsäule ohne Verkrümmung, frei 
beweglich. L. M. sacrospinalis stark hypertonisch und sichtbar stark geschwollen 
1. M. serrat. ant. ebenfalls stark hypertonisch, im 6. und 7. Intercostalraum 2 Finger 
breit vom linken Sternalrande je ein linsengroßes, schmerzhaftes Knötchen (Sitz 
des Brustschmerzes); übrige Muskulatur des Rumpfes beiderseits wesentlich 
weniger hypertonisch. 

Behandlung: Massage der ganzen Rumpfmuskulatur beider Seiten; nach der 
Massage nur noch Druck in der linken Brustseite. Schmerzen fort. 


Fall 3. Kreuzschmerzanfall in der Lende ohne bewußte Ursache. 

Co. Z., 32 Jahre alter Bügler, hatte im vergangenen Jahre 2 Monate lang, 
jetzt seit 2 Tagen Schmerzen im Rücken bei jeder Bewegung. 

20. IX. 1920. Wirbelsäule und Hüftgelenke frei beweglich. Muskulatur der 
Hüften, Lenden und Weichen beiderseits stark hypertonisch, dick, teilweise 
verhärtet. 

23. IX. 1920. Behandlung: Massage beider Hüften und Lenden. Nach der 
ersten Massage Schmerzen geringer, noch bei längerem Stehen und bei Bewegungen. 
Pat. erscheint nach der zweiten Massage nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 4. Kreuzschmerzanfall in der Lende ohne bewußte Ursache. 

W.J., 49 Jahre alter Lagergehilfe. 

18. VIII. 1919. Leidet seit 8 Tagen an Schmerzen in den Lenden und in der 
rechten Gesäßbacke beim Bücken. 

Muskulatur der Lenden und Hüften hypertonisch, leicht geschwollen, stark 
schmerzhaft. Behandlung: Massage der Hüften und Lenden. 

14. VIII. Zweite Massage; unmittelbar nach derselben Schmerzen wesent- 
lich geringer. Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 5. Kreuzschmerzanfall nach körperlicher und geistiger Erschöpfung. 

Ro. Mü., 27 Jahre, Mediziner, war 1916 wegen schwerer Rückenquetschung 
ein halbes Jahr in Lazarettbehandlung; 1 Jahr später mehrmals längere Zeit, 
später nur vorübergehend Rückenschmerzen; jetzt nach monatelanger starker, 
geistiger Anstrengung (Staatsexamen), 2 auf Eisenbahnfahrt schlaflos verbrachten 
Nächten, Lippenfurunkel vom 16. bis 21. XII. 1923 mit 5tägiger Schlaflosigkeit. 
Seit dem 22. XII. Rückenschmerzen bei längerem Sitzen. 

24. XII. Groß, schlank, etwas schmächtig, mager, blaß. 

Wirbelsäule frei beweglich, ohne seitliche Abweichung. 

Muskulatur des Rumpfes im ganzen mäßig hypertonisch, zumeist Lenden, 
Flanken, Bauch. Links springen in Seitenlage fühlbar und sichtbar die Mm. qua- 
dratus lumborum, sacrospinalis und obliquus abd. ext. als gespannte, verdickte, stark 
schmerzhafte Stränge vor. 

Behandlung: Massage des Rumpfes; während derselben verringert sich unter 
der massierenden Hand deutlich die Spannung in den genannten Muskeln unter 
Nachlaß des Schmerzes; nach der Massage Schmerz fort. 

27. XII. Seit gestern Nachmittag wieder Rückenschmerzen. — Zweite 
Massage. 

29. XII. Schmerzen noch gering. — Dritte Massage. Nach derselben Schmer- 
zen fort. 


In diesen leichtesten Fällen haben wir es also mit einer reinen Muskel- 
erkrankung zu tun. Dieselbe tritt auf nach Anstrengungen, die nicht 
immer übermäßig zu sein brauchen (Fall 1), nicht immer sofort, sondern 
zuweilen tagelang später (Fall 2), auch nach geistiger Überanstrengung, 
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verbunden mit körperlicher Schwächung (Fall 5), häufig auch ohne er- 
kennbare Ursache (Fall 3 und 4). Gewöhnlich (Fall 2, 3, 5) wiederholt sie 
sich mehr oder weniger häufig bei demselben Kranken. 

Der ihr zugrunde liegende Befund ist ein abnormer Spannungs- 
zustand, der sich auf die ganze Muskulatur beider Hüften und Lenden, 

. manchmal auch (Fall 2, 5) der Brust und des Bauches erstreckt. Jedoch 
meist nicht gleichmäßig. Vielmehr treten aus der allgemeinen Spannung 
gewöhnlich einzelne Muskeln, meist der Sacrospinalis, Quadratus lum- 
borum, seltener der Obliquus abd. ext. oder int. (Fall 1, 2, 5) deutlich 
durch wesentlich stärkere Spannung und stärkeren Druckschmerz auf- 
fallend hervor. Häufig sind diese hauptsächlich ergriffenen Muskeln 
auch geschwollen und dann sichtbar (Fall 1, 5). Daß sie tatsächlich der 

Sitz der Beschwerden sind, ergibt sich daraus, daß in diesen Muskeln 

- Spannung und Druckschmerz am stärksten sind, daß der Kranke diese 

_ Stelle als den Sitz des Schmerzes empfindet, was er meist ungefragt 

_ angibt, vor allem aber daraus, daß diese Muskeln schon bei leichter Be- 

_ rührung zucken, was bei vergleichender Abtastung des gesamten Be- 

_ zirks sofort auffällt. Diese Tastzuckung des hypertonischen Muskels, wie 

_ ich sie nenne — von Cornelius!) zuerst als ‚motorische Welle“ er- 

_ wähnt —, ermöglicht also eine vom Kranken unabhängige, objektive 
Diagnose des Schmerzes und seines Sitzes. Manchmal wird die auf Grund 

| dieser Zeichen gestellte Diagnose noch durch das therapeutische Experi- 
ment erhärtet, indem unter der massierenden Hand Schwellung, Span- 
nung und Druckschmerz sich plötzlich verringern und zugleich Schmerz 

und Bewegungsstörung aufhören (Fall 5). 

Der rheumatische Anfall, hier die akute Lumbago, entsteht dadurch, 
daß sich die Spannung in einem oder wenigen Muskeln des abnorm ge- 
spannten Bereiches besonders stark steigert und diese Muskeln unfähig 
werden, sich zu entspannen; die akute Lümbago stellt also in diesen 
leichteren Fällen eine sehr starke plötzliche Dauerspannung eines oder 
einzelner Muskeln der Lende dar, inmitten eines im ganzen abnorm ge- 
spannten Bereiches; eine solche plötzliche Dauerspannung aber nennen 
wir einen Krampf; der Muskelkrampf aber ist der Teetanus des physio- 
logischen Experiments. 

Nach dem spontanen Abklingen des Krampfes entspannt sich nun der 
tetanische Muskel fast nie völlig zur Norm; es bleibt vielmehr eine 
Spannungssteigerung geringeren Grades zurück, die wohl auf Druck, 
aber nicht von selbst schmerzt, die die Bewegung zwar hemmt, aber 
nicht verhindert; dieselbe bleibt infolgedessen dem Rheumatiker selbst 
unbewußt, verborgen, ‚‚latent‘‘, ist aber für den geübten Untersucher 
ganz unverkennbar und ohne weiteres feststellbar. 

Auch der übrige abnorm gespannte Muskelbereich erschlafft nach 

dem Lumbagoanfall nicht vollständig, auch in ihm bleibt ein abnormer, 


540 A. Müller: 


durch die Tastuntersuchung zweifelsfrei feststellbarer Spannungszustand 
zurück, wenn auch der Abstufung im Anfall entsprechend ein geringerer 
als in dem verkrampft gewesenen Muskel. 

In der Gesamtmuskulatur des Körpers, diese als einheitliches Organ 
betrachtet, befindet sich also nach dem Abklingen des Anfalls ein Bezirk 
abnormer Spannung. Bei der Lumbago umfaßt dieser Bezirk Hüften, 
Lenden und Bauch; in ihm erkennen wir die Spannungsabstufungen des 
Anfalls genau wieder. Er war, wie die Beobachtungen bei der rück- 
fälligen Lumbago lehren, auch schon vor Eintritt des Anfalls da. Er verur- 
sacht zwar keine Beschwerden, aus ihm entstehen aber die neuen Anfälle 
dadurch, daß sich durch Einwirkung der bekannten Gelegenheitsursachen 
Anstrengung, Erregung, Kälteeinwirkung die Überspannung zum Krampf 
steigert. Er ist also die Vorbedingung für die Entstehung neuer Anfälle, 
die.Ursache, weswegen die Lumbago mit Vorliebe sich wiederholt, und 
damit der greifbare Befund der rheumatischen Veranlagung und des 
Latenzzustandes des Rheumatismus. Diese chronische Spannungs- 
steigerung ist also von hervorragender klinischer und praktischer 
Wichtigkeit; ich habe sie deshalb ‚‚Hypertonus‘“ genannt. Auch den 
Hypertonus kennen wir aus dem physiologischen Experiment, er ist 
nämlich der sog. „Verkürzungszustand‘‘, der zurück bleibt nach starker 
Ermüdung des Muskels (durch Tetanisieren), nach sehr heftiger direkter 
Reizung oder nach Einwirkung von Veratrin und einigen ähnlichen 
Giften?). 

Der Hypertonus verdichtet sich stellenweise zu dichter Härte in 
zweierlei Form. Häufiger als harte, dicke Stränge im Längsverlauf der 
Muskelfaserung und entsprechend dieser etwas in querer Richtung ver- 
schieblich; derartige Faserverhärtungen, wie ich sie genannt habet), 
kommen bei der Lumbago zumeist vor im M. glutaeus maximus, medius 
und minimus, weniger in den Mm. quadratus lumborum und obliquus 
abdominis externus, mehr umschrieben im Bauch des M. sacrospinalis 
in Höhe des zweiten Lendenwirbels. Seltener ist eine zweite Form von 


Verhärtungen, in Form umschriebener unregelmäßiger harter Knötchen 


bis höchstens Erbsgröße. Dieselben sitzen in der Tiefe der Insertionen 
dicht auf dem Knochen und sind nicht verschieblich; ich habe sie 
Insertionsknötchen genannt. Sie sind bei der Lumbago regelmäßig in 
der Darmbeininsertion des M. glutaeus maximus und in der Insertion 
des M. sacrospinalis auf der letzten Rippe nachweisbar. 

Mit der Überspannung, dem Hypertonus, verbunden ist Über- 
empfindlichkeit, daher der Druckschmerz, und Übererregbarkeit, daher 
die Tastzuckung. Die Verhärtungen beider Art sind ganz besonders 
überempfindlich und übererregbar: Druck auf dieselben ist stärker 
schmerzhaft als am übrigen Muskel und löst leichter als an anderen Stelle 
des Muskels eine Zuckung aus. 
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Das Wesen der hier vorliegenden Muskelerkrankung ist der Hyper- 
tonus, wie ich einer früheren Arbeit?) nachgewiesen habe. Er allein ist 
in jedem Krankheitsfalle ausnahmslos vorhanden; es gibt schwere Fälle 


. von Muskelrheumatismus, wo die Muskulatur zwar stark hypertonisch, 


. gleichzeitig aber völlig weich ist und keine Verhärtungen oder Schwel- 
. lungen nachweisbar sind. Dem Hypertonus gehen alle übrigen Krank- 
‚ heitserscheinungen in ihrer Stärke genau parallel, mit seinem Ver- 


schwinden oder vielmehr seiner wesentlichen Verringerung verschwinden 
die Beschwerden. Der Hypertonus erklärt auch ohne weiteres die Ent- 


‚stehung der Schmerzen, denn die Anstrengung, der häufigste Ent- 


stehungsanlaß des Hexenschusses, ist ebenso wie die Erregung und die 
Kälte (Wetterumschlag) ein Muskelreiz, auf den dieser schon physio- 


logisch mit Steigerung seines Tonus, hier im krankhaften Zustande mit 
. Hypertonus und Krampf reagiert. Die Schwellung ist Folge der durch 
den Hypertonus im Blut- und Lymphkreislauf des Muskels entstehenden 
 Stauung. Aus der Analogie des Hypertonus mit dem Verkürzungs- 


rückstand, und des hypertonischen Anfalls mit dem Tetanus, also der 
Hauptsymptome der rheumatischen Erkrankung mit experimentell fest- 


‚ gestellten abnormen Zuständen der Physiologie des Muskels, geht hervor, 
‚ daß wir es bei der rheumatischen Erkrankung des Muskels mit einer 
i Störung der Funktion, nicht der Anatomie zu tun haben. Auch die Ver- 
_ härtungen scheinen Dauerkrampfzustände innerhalb der Muskelfaserung 


zu sein. Es ist deshalb ohne weiteres verständlich, daß Schade!3) und Lange 


"und Eversbusch!4) bei ihren anatomischen Untersuchungen derselben die 


. Muskulatur normal gefunden haben. Anatomische Veränderungen können 


nur erwartet werden, wenn die hypertonische Funktionsstörung durch 
eine anatomische Ursache, z. B. eine Verletzung, hervorgerufen wird. 
Von dem einen oder den wenigen hauptsächlich erkrankten, im 
Krampf befindlichen Muskeln klingt der Hypertonus in der Lenden- 
und Hüftmuskulatur nach allen Seiten an Stärke allmählich ab. Der 


 Abklang des Hypertonus folgt ganz bestimmten Gesetzen, auf die ich 


schon in meinem Lehrbuche?) aufmerksam gemacht habe. In einem 
hypertonischen Muskelbereich nämlich ist ein Muskel um so stärker 
hypertonisch, je mehr 1. seine Zugrichtung mit der des hauptsächlich 
erkrankten übereinstimmt, wie z. B. bei einem Lumbagoanfall im 


'_M. sacrospinalis die Mm. quadratus lumborum und obliquus abd. ex- 


| 


| 


ternus, nach dem@esetze der Synergie, 2. je mehr seine Zugrichtung der des 
hauptsächlich erkrankten entgegengesetzt ist, wie z. B. im vorliegenden 
Falle der M. rectus abd., nach dem @esetze des Antagonismus, und es sind 
3. die symmetrischen Muskeln der anderen Körperseite ebenfalls erkrankt 
nach dem Gesetze der Symmetrie, und zwar in gleicher Abtönung wie auf 
der kranken, so daß die beschwerdelose Seite das Tastbild der schmer- 
zenden weniger stark ausgeprägt wiederholt. 
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Demgemäß bietet der Kreuzschmerzanfall ein ganz charakteristisches 
Tastbild, das ich versucht habe, in Abb.1 und 3 darzustellen. Die 
Skizze stellt dar den Tastbefund eines rechtsseitigen Kreuzschmerz- 
anfalls mit dem Hauptsitz am M. sacrospinalis. Die Schraffierung soll 
den Hypertonus andeuten, entsprechend dem Grade desselben mehr 
oder weniger dicht. Dichteste Schraffierung bezeichnet die Faserverhär- 
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Abb. 1. Tastbild eines Kreuzschmerzanfalls mit 

Sitz in der rechten Lende, Rückseite. Hauptsitz: 

Mm. sacrospinalis und quadratus lumborum, Artt. 

intervertebralis Jumbalis I/II, sacroiliaca, Hiatus 

lumbosacralis, weniger Mm. obliquus abd. ext. und 
glutaeus maximus. 


Sitz im Gesäß, Rückseite. Hauptsitz: Mm. gluta 
maximi u. medii, interspinales, Artt. sacroiliaca® 
weniger Mm. obliquii abd. externi und quadrat 


Abb. 2. Tastbild eines Kreuzschmerzanfalls a 


tungen, hier in den Mm. glutaei maximi, dem rechten M. glutaeus medius, 
dem rechten M. sacrospinalis. Insertionsknötchen finden sich in den 
Darmbeininsertionen der Mm. glutaei maximi und den Insertionen der 
Mm. sacrospinales auf den untersten Rippen. 


2. Die Gesäßform des Kreuzschmerzanfalls. 


In dem hypertonischen, Hüften, Lenden und Bauch umfassenden 
Muskelbereich hat nun für gewöhnlich der Kreuzschmerz seinen Haupt- 
sitz in der Lendenmuskulatur, wie die angeführten Fälle lehren, und 
Abb. 1 zeigt. Die Erkrankung kann aber auch vorwiegend die Gesäß- 
muskulatur ergreifen, wie folgende Fälle zeigen. 
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Fall 6. Kreuzschmerzanfall (Rückfall) im Gesäß nach Anstrengung (?) 
Fe. Co., 59 Jahre alter Spinnmeister, erkrankte zuerst vor 25 Jahren, seitdem 
regelmäßig mindestens 3mal im Jahre an Hexenschuß im Kreuz, manchmal in 


 Gesäßbacke und Rippenbogen ziehend, verursacht durch etwas ungeschicktes 
‚ Anfassen, besonders durch Anstrengungen, wie schweres Heben, hierbei sofort 


_ auftretend; gewöhnlich muß er im Anfall 2—5 Tage das Bett hüten und hat noch 


. 3—4 Wochen lang Schmerzen bei Be- 
_ wegungen und Anstrengungen. Jetzt 


’ 
ı 


seit 14 Tagen Schmerzen im Kreuz. 
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Abb. 3. Tastbild eines Kreuzschmerzanfalls 
mit Sitz in rechter Lende, Vorderseite. 
Hypertonus allmählich abklingend in den 
Mm. obliquus abd. ext. und rectus abd. Im 
Durchblick das hypertonische Beckendach: 
Mm. rectovesicales (rectouterini), Muskulatur 
zwischen Prostata und M.levator ani bzw. Muskelzüge der Ligg. lata, Basis prostatae bzw. Rück- 
wand des Uterus. 





Abb. 4. Tastbild eines Kreuzschmerzanfalls mit 

Sitz im Gesäß, Vorderseite. Hauptsitz: Mm.glutaei 

medii, tensores fasciae latae, sartorii (obere In- 

sertionen), adductores longi, weniger obliqui 
abd. interni. 


16. IX. 1923. Untersetzt, kräftig gebaut, etwas korpulent, muskelkräftig, blaß. 

Herz o.B. 

Lungen: Hinten unten beiderseits kleinblasiges Rasseln (Atelektase ?), sonst o.B. 

Abdomen etwas aufgetrieben, sonst o. B. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches ziemlich stark hypertonisch, 
zumeist Darmbeininsertionen der Mm. glutaei maximi, etwas weniger Mm. quadrati 
lumborum und obliqui abd. externi, am wenigsten sacrospinales, doch fühlt man 
in den Insertionen derselben auf den letzten Rippen rundliche Schwellungen. 

Stark druckschmerzhaft sind außerdem die Mm. interspinales zwischen den 
3 untersten Lendenwirbeldornen und ganz besonders auf dem Spalt zwischen dem 
letzten Lendenwirbeldornfortsatz und dem Kreuzbein, ferner die Iliosacralgelenke 
und die Vorderfläche des Kreuzbeines bei der Betastung per anum. Behandlung: 
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Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Beckenhöhle am 13., 17., 20. IX., 
8. und 17. X. Nach der dritten Massage Schmerzen nur noch gering. 

Nach der fünften Massage erschien Patient nicht mehr zur Behandlung; nach 
späterer Mitteilung hatte er keine Schmerzen mehr. 


Fall 7. Kreuzschmerzanfall im Gesäß nach Anstrengung im Rückfall. 

Jo. Be., 44 Jahre alter Schlosser, bekam am 16. XII. 1918 beim Heben plötz- 
lich Schmerzen im Kreuz. 

18. XII. 1918. Mittelgroß, kräftig gebaut, muskulös, wohl genährt. 

Muskulatur der Glutäen ziemlich stark, der Lenden wenig hypertonisch. 





Lendenwirbelgelenke verdickt, stark druckschmerzhaft; Mm. interspinales 


zwischen letztem Lendenwirbeldornfortsatz und Kreuzbein stark druckschmerz- 
haft. Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches am 18,., Z1,, 
24. und 27. XI. 

21. XII. Nach erster Massage abends beim Sitzen noch starke Schmerzen. 

24. XII. Nach zweiter Massage Schmerzen nur noch links. 

27. XII. Nach dritter Massage Schmerzen fast weg, Muskulatur fast weich. 

Pat. bleibt nach der vierten Massage aus der Behandlung fort. 

1°/, Jahre später, am 30. VIII. 1920 bekam er beim Umlegen einer Riem- 
scheibe plötzlich wieder heftige Schmerzen im Kreuz, so daß er wohl noch lang- 
sam gehen, aber nicht sitzen oder liegen, infolgedessen auch nicht schlafen konnte, 
Schmerz auch beim Umdrehen im Bett und beim Anheben des Kopfes. 


31. VIII. 1920. Diesmal war die Muskulatur der Glutäen und Lenden gleich- | 


mäßig hypertonisch und hart. 


Die Wirbelsäule wurde beim Bücken nach vorn steif gehalten; die Bewegung 


derselben war in seitlicher Richtung vom 3. Lendenwirbel abwärts eingeschränkt. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches am 31. VIIL, 
2., 45 9, 2108182 

Nach der ersten Massage war die Bewegung freier, nach der fünften Massage 
blieb B. aus der Behandlung fort. 

Wir müssen also zwei Arten des Kreuzschmerzanfalls unterscheiden, 
die eine mit dem Sitz in der Lende, die andere mit dem Sitz im Gesäß. 
Als Lumbago kann man streng genommen nur die Lendenform be- 
zeichnen. Die Erfahrung lehrt, daß bei beiden Arten des Kreuzschmerz- 
anfalls über die gleichen Schmerzen geklagt wird, die Schmerzen immer 
an den gleichen Ort verlegt werden und die gleichen Bewegungsstörungen 
vorhanden sind. Daß die Kranken selbst keinen Unterschied zwischen 
beiden Sitzen des Schmerzes machen, hat seine Ursache in der großen 
Unsicherheit der Tiefenempfindung. Der Kranke kann nicht bloß hier, 
sondern überhaupt bei einem Muskelschmerz niemals genau angeben, 
wo er sitzt, es ist deshalb die Aufgabe des Arztes, den Sitz desselben zu 
suchen. Es ist also von größter Wichtigkeit, sich immer die Möglichkeit 
vor Augen zu halten, daß der Hexenschußschmerz nicht nur in der 
Lende, sondern auch im Gesäß seinen Sitz haben kann. 

Der Tastbefund bei .der Gesäßform des Kreuzschmerzanfalles unter- 
scheidet sich von der Lendenform, die Abb. 1 und 3 darstellen, dadurch, 
daß der Hypertonus in der Gruppe der Gesäßmuskeln weit überwiegt 
und im großen Gesäßmuskel (M. glutaeus maximus) am stärksten ist. 
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Der Hauptsitz der Erkrankung pflegt die Darmbeininsertion dieses 


Muskels zu sein, und zwar die in ihr sitzende Faserverhärtung und ganz 


besonders das Insertionsknötchen in derselben. Die Muskulatur ist bei 


der Gesäßform zumeist beiderseits gleich stark hypertonisch, seltener 


_ rechts oder links stärker als auf der anderen Seite, zugleich besteht starke 
' Schwellung, so daß schon fürs Auge das Gesäß viel umfangreicher er- 


scheint als gewöhnlich. 
In dem Tastbefund des Falles 6 ist noch bemerkenswert der Druck- 


schmerz der /liosacralgelenke und der Mm. interspinales. Bei der Gesäß- 


form des Kreuzschmerzes sind fast regelmäßig die Iliosacralgelenke als 
etwa bohnengroße flach elastische, äußerst schmerzhafte Schwellungen 
zwischen den hinteren oberen Darmbeinstacheln und dem Kreuzbein 


 fühlbar. Eine ebönsolche flach elastische auf Druck stark schmerzhafte 


- Schwellung bedeckt sehr häufig den Spalt zwischen letztem Lendenwirbel- 
dornfortsatz und Kreuzbein. Nicht selten setzt sie sich die Dornfortsatz- 
‘ linie entlang nach oben fort, und man fühlt dann zwischen den Dorn- 
| fortsätzen, die selbst bei Druck nicht schmerzen, härtliche, bis linsen- 
große, stark druckschmerzhafte Knötchen. Auch nach abwärts auf das 
 Kreuzbein setzt sie sich häufig fort in eine flache, bis fünfmarkstückgroße, 


elastische, stark druckschmerzhafte Schwellung, die besonders bei Frauen 
nicht selten der Sitz des Kreuzschmerzes ist. Es kann sich hier nur um 
die geschwollenen, teilweise verhärteten Mm. interspinales handeln, 
deren Schwellung sich mehr oder weniger auf das Zwischen- und 
Unterhautzellgewebe fortsetzt. 

Während bei der Lendenform der äußere schräge Bauchmuskel ge- 


'_ wöhnlich an der Erkrankung teilnimmt, ist bei der Gesäßform meist 


der innere schräge Bauchmuskel miterkrankt und gewöhnlich stark 
verhärtet. Ferner pflegt der mittlere Gesäßmuskel hier wesentlich härter 
zu sein als bei der Lendenform. Außerdem sind gewöhnlich die Mm. 
tensor fasciae latae und adductor longus sowie die obere Insertion des 
M. sartorius mitergriffen und verhärtet. 

Das Tastbild, das sich hiernach ergibt, habe ich in Abb. 2 und 4 
wiederzugeben versucht. 

Ganz besonders bemerkenswert ist der dritte Nebenbefund unseres 
Falles 6, der Druckschmerz der Vorderfläche des Kreuzbeins. Er ist 
eine Teilerscheinung des Hypertonus der Beckenhöhle. Dieser ist in einer 
Reihe von Fällen von Kreuzschmerz an der Entstehung des Krankheits- 
bildes mitbeteilist. Das geht aus der Tatsache hervor, daß die Heilung 
des Schmerzes in diesen Fällen ausbleibt oder sich verzögert, wenn die 
Beckenhöhle unbehandelt bleibt. Es ist also notwendig, falls der Kreuz- 
schmerz sich auf die Massage nicht bald bessert, die Beckenhöhle zu 
untersuchen und wenn sich dort hypertonische Zustände finden, diese 
mitzubehandeln. 
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Schon das Eindringen des Fingers in den After pflegt in diesen 
Fällen nicht ganz leicht zu sein, weil seine Ringmuskulatur infolge ihres 
Hypertonus krampfhaft zusammengezogen ist. Faßt man sie zwischen 
Daumen und Zeigefinger und läßt ihre Faserung durch die Finger gleiten, 
so fühlt man härtere Fasern, auch einzelne Knötchen (vielleicht mit 
Gerinnseln gefüllte Erweiterungen des Adergeflechts der Afters), die 
auf Druck stark schmerzhaft sind. 

Tastet man mit dem Finger weiter aufwärts*), so fallen zweierlei 
Schmerzbereiche auf: Einerseits ist das Knochengerüst stark druck- 
schmerzhaft, nämlich die Vorderfläche des Kreuzbeins und die Rück- 
fläche der Verbindungsstelle der Schambeine, nicht selten auch die 
unteren Schambeinäste. Andererseits ist die Muskulatur stark druck- 
schmerzhaft, und zwar die Mm. piriformes, und ganz besonders der 
Bandapparat der Beckenorgane, dem bekanntlich durchweg glatte 
Muskelfasern eingelagert sind’), die also eigentlich ebenfalls als Muskeln 
angesehen werden müssen (in Abb. 3 durchbrochen angedeutet): beim 
Manne die Mm. rectovesicales und die die Prostata seitlich mit dem M. 
levator ani, vorn mit den Schambeinen verbindenden Muskeln, beim 
Weibe die Mm. rectouterini, die Lig. lata, suspensoria ovariorum und 
ovariorum propria; die beiden letzten bilden nach Merkel einen einzigen 
Muskelzug, dem die Ovarien eingelagert sind. Den Höhepunkt des Druck- 
schmerzes in der Muskulatur bilden beim Manne die vordere Verbindungs- 
stelle der Mm. rectovesicales, der Torus vesicalis, und die Basis prostatae, 
beim Weibe die vordere Verbindungsstelle der Mm. rectouterini, der 
Torus uterinus, und die Rückwand des Uterus. Die Schmerzfelder, die 
sich hiernach ergeben, sind in den Abb.5 und 6 durch eine durch- 
brochene Linie gekennzeichnet. 

Diese Einzelheiten sind bei der ersten Untersuchung dieser Fälle 
gewöhnlich nicht alle feststellbar, weil der Druckschmerz in dem Bereich 
des Afters und auf der Vorderfläche des Kreuzbeins erst (durch die 
Massagebehandlung) genügend verringert sein muß, bevor man mit dem 
tastenden Finger die höher gelegenen Teile erreichen kann. 

In den verschiedenen Fällen dieser Art sind es nicht immer die 
gleichen Stellen, die zumeist druckschmerzhaft sind. Einmal ist das 
Skelett, und hier ganz besonders die Vorderfläche des Kreuzbeins, bis 
zum Promontorium weit überwiegend der Hauptschmerzbereich, in 
anderen Fällen ist hier der Druckschmerz deutlich geringer oder fehlt 
vollständig, dafür ist der Torus vesicalis bzw. uterinus und die Rück- 
wand des Uterus bzw. die Basis prostatae, bei weitem die Hauptschmerz- 
stelle, oder auch eines der Ligg. lata. Man muß sich bei der Untersuchung 
hierüber klar werden und die Massage der Beckenhöhle diesem Befunde 


*) Die Technik ist in meinem Lehrbuche (4), S. 638ff. dargestellt. 
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' gemäß vornehmen. Jedenfalls aber erreicht man in den Fällen von 
, Kreuzschmerz, in denen auch die Beckenhöhle hypertonisch ist, keinen 
vollen Erfolg, wenn man die Beckenhöhle nicht mitmassiert. 


- --M, rectovesicalis 


Lig. puboprostaticum --- - / -- M.rectococeygens 
mediale \ 





u Trigonum urogenitale - 


Mm. sphincteres ani internus und externus 


Abb. 5. Muskelboden und -dach des männlichen Beckens im Längsschnitt (schematisch); die 
typischen Tastschmerzfelder sind durch eine durchbrochene Linie gekennzeichnet. 





| Diese Tatsache ist deshalb besonders wichtig, weil der Hypertonus 
' der Beckenhöhle in diesen Fällen gewöhnlich keine Erscheinungen macht, 
' die auf die Beckenhöhle unmittelbar hinweisen. Gelegentlich allerdings 
_ macht er sich bemerkbar durch die bei dem Kreuzschmerzanfall nicht 
seltene Stuhlverstopfung. Auch werden hier und da Schmerzanfälle in 


-M. rectouterinus 


Muskulatur zwischen Blasen- 
hals und Cervix uteri 


M. pubovesicalis - - - = «M. rectococcygens 





Trigonum urogenitale Mm. sphincteres ani internus und externus 


_ Abb. 6. Muskelboden und -dach des weiblichen Beckens im Längsschnitt (schematisch); die 
| typischen Tastschmerzfelder sind durch eine durchbrochene Linie gekennzeichnet. 


der Magengrube von der Beckenhöhle aus verursacht. Nur selten kommen 
Schmerzanfälle vor, die unmittelbar in der hypertonischen Muskulatur 
der Beckenhöhle ihren Sitz haben, wie in dem weiter unten berichteten 
! F alle 21% 
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Fall 7 zeigt noch eine weitere Bereicherung des Tastbildes beim 
Kreuzschmerzanfall, nämlich die Beteiligung der Lendenwirbelgelenke. 
Um die Lendenwirbelgelenke fühlen zu können, müssen Hypertonus und 
Härte der Lendenmuskulatur sich genügend verringert haben. Das ist 
gewöhnlich erst nach mehrmaliger Behandlung der Fall. Man fühlt dann 
durch die weich gewordene Muskulatur hindurch flach-rundliche, 
elastische, etwa fünf- bis zehnpfennigstückgroße Schwellungen der Wirbel- 
säule seitlich aufsitzen, die bei Druck stark schmerzen und von dem 
Patienten als der Sitz des Schmerzes angegeben werden. Da ihre Lage 
dem Sitz der Lendenwirbelgelenke entspricht, können diese Schwellungen 
kaum etwas anderes sein als die durch einen kleinen Erguß vorgewölbten 
Gelenkkapseln. Durch einen scharfen Umriß habe ich in Abb. 1 diese 
Schwellung beiderseits angedeutet an dem Gelenk zwischen ersten und 
zweitem Lendenwirbel, das am häufigsten ergriffen ist; nur selten sind 
mehrere Gelenke ergriffen. 

Zu der Gesäßform des Kreuzschmerzanfalles gehören auch die Lum- 
bagoanfälle Fr. Schultzes®). Die Angabe in seiner Eigenbeobachtung, 
daß die Sacrolumbalmuskulatur im Lumbagoanfalle bei ihm nicht 
druckschmerzhaft gewesen sei, veranlaßte mich, Herrn Geh. Rat Schultze 
zu bitten, mir eine Untersuchung zu gestatten. Er sagte dies zu, wofür 
ich ihm ‚ebenso wie für die Genehmigung der Veröffentlichung der 
folgenden Bemerkungen auch an dieser Stelle meinen Dank ausspreche. 
Die Untersuchung fand am 31. X. 1920 statt. Er war damals schmerz- 
frei. Dieselbe ergab, daß die hypertonische Erkrankung bei ihm fast 
ausschließlich die Glutäen, weniger den M. quadratus lumborum und 
die Mm. obliqui abd. befallen hatte, und zwar beiderseits gleichmäßig; 
in den Darmbein- und Steißbeininsertionen des M. glutaeus maximus, 
sowie im M. glutaeus medius waren schmerzhafte Verhärtungen fühlbar, 
der M. sacrospinalis war normal. Es handelte sich also um einen Fall 
von reiner Gesäßform des Hexenschusses. Daß ein so ausgezeichneter 
Beobachter Kreuzschmerzen, die in der Gesäßmuskulatur ihren Sitz 
haben, am eigenen Körper als in der Lende gelegen empfindet, beweist 
aufs schlagendste die natürliche Ungenauigkeit unserer Tiefenempfin- 
dung. Bei Herrn Geheimrat Schultze, der außerdem an Migräne leidet, 
fand sich auch eine hypertonische Erkrankung der Hals-, Schulter- und 
Kopfmuskulatur, die hauptsächlich die Mm. trapezii, sternocleido- 
mastoidei, die Schädelinsertionen der langen und kurzen Nackenmuskeln 
und die Mm. corrugatores betraf; auch waren, wie regelmäßig in solchen 
Fällen?), die Schilddrüse und die Sternoclaviculargelenke stark druck- 
‚schmerzhaft. Damit erwies sich auch die Migräne als muskulärer Natur. 
Schultze meint allerdings®), ich hätte bei meiner Untersuchung sehr stark 
gedrückt und ‚‚ein solcher Druck dürfte wohl bei nicht indolenten 
Menschen stets schmerzhaft sein‘. Ich kann demgegenüber nur auf das 
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_ bestimmteste versichern, daß ich aus naheliegenden Gründen gerade bei 
dieser Untersuchung ganz besonders vorsichtig vorgegangen und nur 
leichtesten Druck angewandt habe, wie er mit jeder Tastuntersuchung 
 naturnotwendig verbunden ist, und daß nach meiner langjährigen täg- 
"lichen Erfahrung ein solcher Druck bei normaler Muskulatur auch bei 
: sehr empfindlichen Menschen stets vollständig schmerzlos ist. Die Ver- 
" mutung Schultzes ist übrigens bezeichnend für jeden Rheumatiker, dessen 
‘ Muskulatur stark hypertonisch und deshalb stark druckschmerzhaft 
‚ist. Er empfindet, wie ich täglich erlebe, infolge des starken Druck- 
schmerzes, schon leiseste Berührung der hypertonischen Muskeln als 
‚ starken Druck, und es ist, wie ich mich in jahrzehntelanger Erfahrung 
immer wieder überzeuge, fast unmöglich, ihn von der Unrichtigkeit 
dieses Trugschlusses zu überzeugen, weil derselbe offenbar physiologisch 
. bedingt ist. 
“ Im Falle Schultzes scheinen die Lumbagoanfälle sämtlich in Form 
‚der Gesäßart aufgetreten zu sein, wie man wohl daraus schließen darf, 
' daß sie nach seiner Schilderung stets bei Drehung des Rumpfes um seine 
Längsachse bei feststehenden Beinen ‘aufgetreten sind. Die hyper- 
‚tonischen Gesäßmuskeln, die diese Bewegung ausführen, sind hierbei 
‚offenbar in Dauerkrampf geraten. Die Lumbagoanfälle Schultzes waren 
‚also jedesmal Dauerkrampfzustände der Gesäßmuskulatur. 
‘In anderen Fällen wechselt der Sitz des Anfalls. So stellte sich mir 
‘der Kranke von Fall 6 nach einem halben Jahr wieder vor mit einem 
' Kreuzschmerzanfall, diesmal mit dem Sitz in der Lende. 


Su - 





\ 


Fall 6 (Fortsetzung). Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Schief- 
rücken nach Anstrengung (Rückfall). 

13. II. 1924. Fe. Co., war inzwischen schmerzfrei. Vor 4 Tagen plötzlich 
bei einer ihm selbst nicht bewußten Bewegung beginnend wieder sehr heftige 
Schmerzen in der Kreuzmitte, nach beiden Seiten und in den Bauch ausstrahlend. 
Seit Beginn des Anfalles Stuhlverstopfung. 

Gang steif, vorsichtig. 

Wirbelsäule ganz leicht S-förmig skoliotisch, untere Hälfte der Lendenwirbel- 
säule linkskonvex, obere Hälfte der Lendenwirbelsäule und untere Hälfte der 
Brustwirbelsäule rechtskonvex, Bücken nach vorwärts nicht, seitwärts nur wenig 
möglich; hierbei bleibt die untere Wirbelsäule starr bis zur Mitte des Brustteils. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches hypertonisch, besonders 
stark die Mm. sacrospinales. 

Per anum: Ziemlich starke, schmerzhafte Sphinctercontractur, die den 
untersuchenden Finger am weiteren Eindringen verhindert. 
| Behandlung: Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und per anum täglich. 

14. II. Nach erster Massage Bewegung freier, Bücken vorwärts bis 25°, 
‚ seitwärts wenig möglich, Wirbelsäule noch skoliotisch, von Mitte Lendenwirbel- 
säule aufwärts beweglich. 

15. II. Nach zweiter Massage noch starke Schmerzen nach kurzem Sitzen. 
Wirbelsäule nach rechts frei beweglich, nach links bis Mitte Brustwirbelsäule 
‚ versteift. Bücken nach vorn bis 45°. 
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16. II. Nach dritter Massage Schmerzen geringer, Bewegung freier. Starke 
rechtsseitige Dorsal-, ganz geringe linksseitige Lumbalskoliose; Rumpf hängt nach 
rechts über. Wirbelsäule seitlich fast völlig frei beweglich. Stuhlverstopfung noch 
immer. — Brustpulver. 

18. II. Nach vierter Massage wesentliche Besserung. Bücken fast bis zur 
Horizontalen. Wirbelsäule nicht mehr skoliotisch, frei beweglich. 

20. II. Nach sechster Massage Schmerzen noch nach kurzem Sitzen, bei 
Bewegung kaum. — Per anum ist jetzt das Kreuzbein abtastbar; stark druck- 
schmerzhaft. 

27. II. Nach achter Massage Schmerzen ständig geringer, nur nach einigem 
Sitzen, „als wenn alles zusammengeschrumpft wäre“. Stuhlgang noch immer 
träge. Wirbelsäule vor der heutigen Massage im Dorsalteil wieder rechtsseitig 
skoliotisch, nach der Massage gerade. 

15. III. Nach der elften Massage Schmerzen nur noch in der Ruhe gering, 
nicht bei der Arbeit. 

22. III. Bei der 16. Massage wird per anum zum ersten Male die Basis 
prostatae erreicht; stark schmerzhaft. 

Schmerzen nur noch nach längerem Sitzen. Pat. erscheint nicht mehr zur 
Behandlung. 


Auch bei Fall 7 hat nur der erste Anfall seinen Sitz im Gesäß; im | 


zweiten Anfall ist Gesäß- und Lendenmuskulatur gleichmäßig befallen. 


3. Der Kreuzschmerz mit Verkrümmung der Wirbelsäule. 
Sehr häufig zeigt num im Kreuzschmerzanfall die Wirbelsäule abnorme 
Verkrümmungen; der Rückfall von Fall 6 ist dafür ein Beispiel. Schon die 


Beibehaltung der natürlichen Höhlung der Lendenwirbelsäule beim 


Bücken kann man als abnorme Verkrümmung auffassen. Die normale 


Lendenlordose verwandelt sich beim Bücken nach vorn bekanntlich in 


eine Kyphose. In vielen Fällen von Kreuzschmerz buckeln sich nun 
beim Bücken die Lendenwirbeldornfortsätze nicht vor, sondern die 
Lordose bleibt bestehen, und es springen dann die hypertonischen 
Mm. sacrospinales als harte Wülste neben der Lendenwirbelsäule beider- 
seits vor. Bekanntlich beschreibt Schanz?) dieses Symptom als eines der 


charakteristischen Zeichen des von ihm aufgestellten Krankheitsbildes 


der Insufficientia vertebrae. Ich führe einige Beispiele an: 


Fall 8. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit Hohlrücken ohne bewußten Anlaß. 


Chr. Fl., 50jähr. Kettenscherer. 


20. III. 1923. Früher nie krank; seit 3 Tagen Schmerzen im Rücken und in | 
den Leisten, besonders beim Bücken und im Sitzen, am stärksten beim Wieder- 


aufrichten. 

Großer, kräftig gebauter, schlanker, magerer Mann, ergraut. 

Beim Bücken bleibt Lendenwirbelsäule in der unteren Hälfte etwas hohl, 
sonst ist dieselbe frei beweglich; 3. Lendenwirbeldornfortsatz ragt vor, schmerzt 
nicht auf Schlag. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, zumeist. 
die Glutäen, besonders medii, und die Adductores longi. 


| — 


Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches am 20. und 23. III. 


Nach der zweiten Massage bleibt Pat. aus der Behandlung fort. 
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Fall 9. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit Hohlrücken ohne bewußten Anlaß. 
Ka. Be., 53 Jahre alter Arbeiter. 
| Vor 2 Jahren 6—8 Wochen lang, jetzt seit dem 17. IV. 1922 Schmerzen in 
der rechten Hüfte, besonders nach längerem Sitzen, bei Bewegung geringer. 
13. VI. 1922. Ziemlich kleiner, kräftig gebauter Mann mit gut entwickelter 
' Muskulatur, mittlerem Fettpolster. 
Wirbelsäule ohne seitliche Abweichung, im Lendenteil hohl, auch beim Bücken. 
Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches hypertonisch, am stärksten 
; die Glutäen, diese stark geschwollen, zumeist Darmbeininsertion des rechten M. 
glutaeus max. (hier Schmerzsitz), Sacrospinales kontrakt, dünn. 
Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches, 2mal wöchentlich. 
13. VII. Nach 8. Massage Schmerzen in den Hüften geringer; Müdigkeit in 
den Knieen. 
4. VIII. Nach 11 Massagen: Schmerzen wieder stärker, besonders in den 
Beinen. — Muskulatur der Beine ebenfalls hypertonisch. Massage auch der Beine. 
21. VIII. Nach 14 Massagen: Schmerzen hauptsächlich noch im rechten Knie. 
£ 21. IX.Nach 19 Massagen: BeiWitterungswechselnochSchmerzen in den Knieen. 
} Nach der 20. Massage bleibt Pat. aus der Behandlung fort: nach späterer 
' Mitteilung war er schmerzfrei. 





.* 


4 
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Fall 10. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit Hohlrücken, ohne bewußten Anlaß. 
| Th. R., Schreiner, 58 Jahre. 
\ Früher Kopfschmerzen und Nervosität, seit 4 Wochen Kreuzschmerzen bei 
jeder Bewegung, in Ruhe nicht. 
20. V. 1919. Ältlicher, sehr magerer Mann. 

Herz, Lungen o. B. 

Urin eiweiß- und zuckerfrei. 

Bewegungen äußerst vorsichtig. Beugung vorwärts mit steif gehaltenem 
ı Kreuz. Lendenwirbelsäule hierbei hohl, bei stärkerer Beugung stützt Pat. sich 
' mit den Händen. auf die Knie. 

Dornfortsätze schmerzlos auf Druck. — Muskulatur des Gesäßes, der Lenden, 
des Bauches stark hypertonisch, Hauptschmerzstellen die etwas verdiekten Lenden- 
wirbelgelenke. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, 2mal wöchentlich Capsicumpflaster ins 
Kreuz. 

| 4. VI. Nach der 4. Massage Gehen und Bücken schmerzfrei, beim Arbeiten 
in gebückter Stellung nach einigen Minuten Schmerzen. Nach der 6. Massage 
(11. VI.) bleibt Pat. aus der Behandlung fort. 


Fall 11. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit Hohlrücken bei Erschöpfung; Rück- 
fall nach Anstrengung. 
He. Le., 58jähr. Privatlehrerin. 
1. IX. 1918. In letzter Zeit mehrfach Rückenschmerzen infolge Überan- 
strengung beim Hamstern; heute Nachmittag plötzlich Schmerzen im Kreuz 
bei jeder Bewegung. 
Pat. sitzt schräg auf einem Sessel, ist kaum zu bewegen, sich zu rühren, ge- 
ı schweige aufzustehen; bei jedem Versuch hierzu schreit sie auf und setzt sich 
' wieder hin; sie wird mit großer Mühe unter zweifacher Hilfe ins Bett gelegt. 
Ziemlich kleine, schlanke, magere, blaßgelbe Frau. Genaue Untersuchung 
unmöglich. — Muskulatur der Lenden stark hypertonisch. 
Behandlung: Oberflächliche Massage beider Lenden. Widerstandsbewegungen 
des Rumpfes. Aspirin 4maltäglich 1,0. — Morph. mur., 0,1 Ag. amygd. am. ad 10 g, 
, 20 Tropfen Morg. u. Ab. Gehübungen. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 36 
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3. IX. Pat. liegt zu Bett und behauptet, nicht aufstehen zu können, hat 
noch immer starke Schmerzen. Umdrehen äußerst vorsichtig, von Schmerzens- 
rufen unterbrochen. 

2. Massage des Rumpfes. Nachher Übungen im Gehen, Hinsetzen und Auf- 
stehen unter Festhalten an den Händen noch mangelhaft und zögernd, 

4. XI. Pat. liegt noch zu Bett, aber Schmerzen geringer, Bewegungen wesent- 
lich freier. Gehen und Hinsetzen fast frei. — 3. Massage des Rumpfes. 

6. IX. Pat. ist aufgestanden: Schmerzen nur noch gering. — Jetzt erst 
kann festgestellt werden, daß der Hauptsitz des Schmerzes die Mm. interspinales 
auf dem Spalt zwischen Kreuzbein und letztem Lendenwirbeldornfortsatz sind. — 
4, Massage des Rumpfes. 

9, IX. Pat. kommt in die Sprechstunde: Schmerzen nur noch selten und 


gering. — 5. Massage. 
19. IX. Nach der 7. Massage nur noch leichte Rückenschmerzen, besonders 
bei schwerem Tragen. — Massage weiter 2mal wöchentlich. 


21. X. Seit einigen Tagen Herpes zoster links vom 4. Brustwirbeldornfortsatz 
über Schulterblatt und Brust bis zum Brustbein. Rückenschmerzen fort. — 
16. Massage. Pat. bleibt nach der 16. Massage aus. Sie befand sich wohl bis sie am 

20. XI. 1920 morgens beim Bücken wieder einen Schmerzanfall bekam, der 
sich beim Aufstehen vom Sitz, beim Bücken und Lachen bald im Kreuz, bald 
mehr links wiederholte. 

Wirbelsäule ohne seitliche Verbiegung, Lendenabschnitt hohl, auch beim Bücken 
nach vorn; Seitenbeugung nach links im unteren Lendenabschnitt wenig gehemmt. 

Muskulatur: Mm. glutaei maximi und medii, weniger minimi. beiderseits 
stark hypertonisch und geschwollen, sacrospinales, obliqui und untere Segmente 
der Recti abd. wenig hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. Aspirin 1g 
6 mal täglich. 

23. XI. Seit gestern Besserung, nur noch Steifigkeit im Kreuz. — 2. Massage. 

Pat. bleibt aus der Behandlung fort. 


Im folgenden Falle tritt bei einem Kreuzschmerzanfall mit Hohl- 
rücken vorübergehend eine Skoliose, ein Schiefrücken auf. 


Fall 12. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit Hohl- und vorübergehendem Schief- 
rücken bei Veranlagung. 

An. Kl., 36jähr. Heizer. Vor 3 Jahren im Kriege zum ersten Male Rheumatis- 
mus, 18 Wochen lang, seitdem häufig Anflüge von Rheumatismus, nach Ein- 
reibungen in einigen Tagen fort, jetzt seit 2 Tagen starke Schmerzen im Kreuz, 
besonders links, am stärksten morgens, beim Arbeiten und beim Aufstehen nach 
Sitzen, nachmittags geringer. 

10. VI. 1921. Mittelgroß, schlank, mager. Wirbelsäule wird im Lendenteil 
steif gehalten, Bücken nach vorn nur wenig möglich, vorsichtig. Seitwärts- und 
Rückwärtsbeugung frei. 

Muskulatur: Glutäen stark, Lenden weniger hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. Mixt. anti- 
rheumat. FMB. Linim. volatil. 

13. VI. Nach 1. Massage Schmerzen gestern besonders stark. — Wirbelsäule 
im Brustteil rechtsseitig skoliotisch. Rumpf hängt nach rechts über. — 2. Massage. 

16. VI. Schmerzen wesentlich geringer, noch in linker Lende, hauptsächlich 
noch morgens nach dem Aufstehen, tagsüber fast gar nicht. — Wirbelsäule im 
Brustteil noch leicht nach rechts ausgebogen, Lendenwirbelsäule beim Bücken in 
der unteren Hälfte noch hohl. — 3. Massage. 
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21. VI. Schmerzen nur noch in linker Lende. Skoliose fort. — 4. Massage. 

25. VI. Noch wenig Schmerzen im Kreuz und an der Innenseite des linken 
ÖOberschenkels. Beim Bücken sind die Dornfortsätze der unteren Lendenwirbel 
noch nicht sichtbar. — 5. Massage. 

Pat. bleibt nach der 6. Massage (30. VL) aus der Behandlung fort. 


In vielen Fällen ist von Anfang an eine typische Skoliose vorhanden, 
die indessen mit dem Schmerzanfall wieder verschwindet. 


Fall 13. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit Schie frundrücken nach Anstrengung. 

Jo. Ei., 4l1jähr. Partiemeister. Vor 20 Jahren schon einmal während der 
Militärdienstzeit, jetzt vor 5 Tagen beim Kartoffelhacken wieder unter „Knacks“ 
Schmerz im Rücken bei jeder Bewegung, „Hexenschuß‘“. 

11 X. 1922. Mittelgroßer, kräftig gebauter, muskulöser, wohlgenährter 
Mann, frisch aussehend. — Haltung leicht gebeugt. 

Wirbelsäule im Lendenteil leicht kyphotisch; im ganzen leicht skoliotisch, 


. im Lendenteil nach rechts, im Brustteil nach links. 


Muskulatur: Mm. sacrospinales und quadrati Jumb. stark hypertonisch und 
geschwollen, rechts wesentlich mehr als links, übrige Hüft-, Lenden und Bauch- 
muskulatur wesentlich weniger hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches; nach derselben 
Haltung gerade, Lendenlordose wieder vorhanden. 

Pat. blieb nach der 2. Massage aus der Behandlung fort. 


Fall 14. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit Schiefrücken nach Anstrengung. 
L., 35jähr. Offizier. Vor 4 Tagen auf der Jagd beim Besteigen des Motor- 


. rades Schmerz in rechter Seite, jetzt noch bei Bewegungen, besonders Rumpf- 


' drehen. 


2. XI. 1920. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann, mit gutentwickelter 
Muskulatur, wohl genährt, frisch aussehend. — Innere Organe o.B,. 

Wirbelsäule: Linkss. Lendenkoliose, beim Bücken linkss. Lendenbuckel. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, druck- 
schmerzhaft, rechts mehr, zumeist Glutäen und Quadrati lumb.; Sitz des 
Schmerzes: Insertion des r. M. quadr. lumb. am 3. Lendenwirbelquerfortsatz. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches mit nach- 
folgendem heißen Bad täglich. — Natr. salicyl. 

3. XI. Schmerzen und Skoliose wesentlich geringer. — Sitz des Schmerzes 
heute: Die an 12. rechter Rippe inserierende Zacke des M. obliqu. abd. ext. — 
2. Massage. 

4. XI. Schmerz nur noch gering. Skoliose eben angedeutet. — 3. Massage. 

6. XI. Pat. bricht die Behandlung ab, weil der Schmerz fort ist. 


Fall 15. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit Schiefrücken bei Ver- 


 anlagung (Rückfall). 


> 


a 


Ad. Pe., 45 Jahre, Arbeiter. Als Kind Drüsenschwellungen am Halse, 
wovon ausgedehnte Narben. Im 22. bis 23. Lebensjahre zum ersten Male, seit- 
dem jedes Jahr ein- bis mehrmals Hexenschuß im Kreuz von 3 wöchiger Dauer, 
in den ersten 8 Tagen mit völliger Arbeitsunfähigkeit, jetzt seit einem halben 
Jahre ständig, plötzlich entstanden mit Stägiger völliger Bewegungsunmöglichkeit. 
Schmerz beim Heben, Rumpfdrehen, Husten, bei Aufstehen vom Sitz und bei 
Beginn des Gehens. Sitz des Schmerzes: rechte Gesäßbacke und Kreuz. 

1. XII. 1920. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann; Muskulatur und Fett- 
polster mittel. 
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Wirbelsäule im Stehen ganz leicht linkskonvex; beim Bücken bleibt Lenden- 
wirbelsäule hohl und tritt S-förmige Skoliose auf, rechtskonvex lumbal, links- 
konvex dorsal. 

Muskulatur: Glutaei medii, minimi und Sacrospinales stark, Quadrati lumb. 
und obliqui abd. interni etwas weniger, übrige Muksulatur der Hüften, Lenden 
und des Bauches wenig hypertonisch, rechts wesentlich stärker als links. Wirbel- 
gelenke nicht durchfühlbar. Beckenhöhle ohne wesentlichen Hypertonus. 

Reflexe normal, Lasegue negativ. — Hüftgelenke frei beweglich. Genua valga: 
Knöcheldistanz 4 cm. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

2. XII. Schmerzen stärker. — 2. Massage. 

6. XII. Bericht: Pat. liegt mit Husten und starken Schmerzen zu Bett. — 
Mixt. antirheum. Brustpulver. Heiße Sandsäcke. 

9. XII. Pat. erscheint wieder zur Behandlung. Lungen frei. — 3. Massage. 

11. XII. Schmerzen geringer, zumeist noch beim Husten. — 4. Massage. — 
Morph. mur. 0,1. Ag. amygd. am. 10,0 D. S. 3mal täglich 10 Tropfen. 

Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 16. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit Schiefrücken bei Veranlagung 
nach Erkältung. 

Jo. Ka., 43jähr. Arbeiter. Seit 5 Jahren ab und zu Schmerzen im Rücken, 
seit gestern in rechter Schulter und Kreuz. 

1. V. 1920. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann. Muskulatur der Hüften, 
Lenden und des Bauches sowie der Schultern hypertonisch, zumeist Lenden- 
und Schultermuskulatur; Schmerzsitz: Mm. sacrospinales und r. Lig. coraco- 
claviculare. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, 2 Dampfbäder. — Ol. chloroform. zum 
Einreiben. 

8. XI. Pat. erscheint erst nach einem halben Jahre wieder. Schmerzen waren 
inzwischen nicht ganz fort, vor 8 Tagen Erkältung mit Husten, seitdem Schmerzen 
wieder stärker, besonders nach der Arbeit und morgens beim Erwachen. — Lun- 
gen 0. B. 

Muskulatur des Rumpfes: Mm. glutaei maxim., medii und minimi, rechter 
Tliocostalis (Insertionsknötchen neben dem Schulterblatt in Höhe der Spina scap.) 
und Trapezius besonders stark, übrige Muskulatur weniger hypertonisch; Gelenk 
zwischen dem 1. und 2. Lendenwirbel beiderseits verdickt und druckschmerzhaft. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, 2 Dampfbäder. — Morph. mur. 0,1. 
Ag. amygd. am. ad 10,0 3mal täglich 10 Tropfen. 

20. XI. Husten noch stark, Schmerzen geringer (nach 2 Massagen). Wirbel- 
säule frei beweglich, beim Bücken leichte rechtsseitige Totalskoliose und Lordose 
der 3 unteren Lendenwirbel. 

Pat. bleibt nach der 5. Massage (29. XI.) aus der Behandlung fort. 


Fall 17. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit Schiefrücken bei Lues. 

Jo. Ri., 38jähr. Lagermeister. Seit Februar 1922 wegen Lues in fachärztlicher 
Behandlung. Seit 14 Tagen Schmerzen im Kreuz, seit gestern sehr stark, ständig, 
auch im Liegen. 

12. VI. 1923. Mittelgroßer, schlanker, kräftig gebauter Mann mit mittlerer 
"Muskulatur und Fettpolster, frischer Gesichtsfarbe. 


Wirbelsäule: Lendenlordose fehlt fast vollständig, leicht S-förmige Skoliose, 


rechtskonvex lumbal, linkskonvex dorsal. 
Haltung steif, beim Bücken treten Lendenwirbeldornfortsätze nicht hervor. 
Seitenbeugung kaum eingeschränkt. 
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Linker Beckenkamm deutlich höher als rechter. Abstand Spin. mall. links 
2cm > rechts; Abstand Troch. mall. links l/,—1 cm > rechts. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches hypertonisch, Glutäen und 
Sacrospinales besonders hart und stark druckschmerzhaft. 

Behandlung: Massage des Rumpfes 2mal wöchentlich. 

16. VI. Schmerzen nach 1. Massage stark; Skoliose noch angedeutet, nach 
heutiger (2.) Massage fort. 

27. VI. Nach 4. Massage Schmerzen geringer, noch in der Hüfte (Darm- 
beininsertion des M. glut. max.); Skoliose wieder wie am 12. VI. 

20. VI. Nach 5. Massage Schmerzen wesentlich geringer. Wirbelsäule ohne 
seitliche Abweichung, frei beweglich. Am stärksten hypertonisch heute: schräge 
Bauchmuskeln. 

7. VU. Nach 7. Massage Schmerzen mehr in den Schultern. 

11. VII. Nach 8. Massage Schmerzen nur noch gering. Skoliose angedeutet. 

Nach der 9. Massage erschien Pat. nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 18. Kreuzschmerzanfall in der Lende bei Überanstrengung; Rückfall im 
Gesäß mit Rundrücken, vorübergehend Schiefrücken; zeitweise Fußbeschwerden. 

Ja. Mu., 47jähr. Zuschneider. Schon früher mehrmals, jetzt seit 6 Wochen 
wieder Schmerzen in Rücken und Brust. Pat. steht fast den ganzen Tag bei der 
Arbeit. 

17. II. 1917. Großer, schlanker, sehr magerer Mann. Herz, Lungen, Unter- 
leibsorgane o. B. 

Muskulatur des ganzen Rumpfes hypertonisch und druckschmerzhaft, be- 
sonders Lenden, Rücken, Schultern, Epigastrium. 

Behandlung: Massage des Rumpfes. Capsicumpflaster. 

24. II. Schmerzen noch in der Brust, nachmittags gegen 5 Uhr beginnend 
(Arbeitsschluß!). — 2. Massage. 

Pat. erscheint nach 3. Massage (28. II.) nicht mehr zur Behandlung; nach 
1!/, Jahren, am 

5. VI. 1918 kommt er wieder, er hatte während des Winters 19171918 
in ungeheizter Farbik stehend arbeiten müssen. Seit 14 Tagen Schmerzen in den 
Beinen beim Stehen und Gehen; nachts Unruhe in den Füßen; er kann die Füße 
nicht liegen lassen; bei Versuch Ziehen bis in den Kopf. 

Äußerste Magerkeit. 

Kein Platt- oder Knickfuß. 

Lasegue beiderseits leicht positiv. 

Links Hüftdrehung etwas eingeschränkt und schmerzhaft. 

Muskulatur beider Beine hypertonisch, außerordentlich stark druckschmerzhaft 
zumeist untere Hälfte der Waden. 

Behandlung: Massage beider Beine und Hüften. Abends 1 g Aspirin und 
warme Seifenwaschung der Beine. 

Pat. erscheint nach der 2. Massage nicht mehr zur Behandlung. 

Fast 3 Jahre später kommt er wieder, weil er seit längerer Zeit wechselnde 
Schmerzen im Kreuz beim Hintenüberbeugen, Drehen, Aufrichten, am stärksten 
bei Regen, nicht beim Gehen hat. 

2. IV. 1921. Ernährungszustand etwas besser. 

Wirbelsäule: Lendenteil leicht kyphotisch. Beugung vorwärts wenig, rück- 
wärts stark, seitwärts nicht eingeschränkt. | 

Muskulatur der Lenden, Hüften und des Bauches hypertonisch besonders 
Glutäen und Lendenmuskeln, am stärksten Glutaei medii und minimi. 

Behandlung: Massage der Lenden, Hüften und des Bauches; nach derselben 
Lendenwirbelsäule wieder normal lordotisch. 
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6. IV. Schmerzen wesentlich geringer, nur links noch etwas in der Hüfte. — 
Ganz leichte rechtsseitige Lendenskoliose. — 2. Massage; nach derselben Skoliose 
fort. 
Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 19. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit Schiefrücken bei aku- 
tem Bronchialkatarrh. 

Co. Sp., 62 jähr. Schlosser. Seit 1910 Blasen- und Nierenleiden, seit 4 Wochen 
Husten, seit einigen Tagen Rückenschmerzen, besonders nach Sitzen und beim 
Heben. 

8. II. 1919. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann. 

Leichte Cyanose. 

Herz o.B. 

Lungen: Überall rauhes Vesiculäratmen h. u. einzelne Ronchi und klein- 
blasige Rasselgeräusche. 

Urin hell, klar, eiweiß- und zuckerfrei. 

Wirbelsäule: S-förmige Skoliose, linkskonvex lumbal mit linksseitigem Lenden- 
buckel, rechtskonvex dorsal. 

Beim Bücken bleibt Kreuz hohl. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches hypertonisch. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, 2mal wöchentlich. Bettruhe. Decoct. 
Senegae. 

12. II. Nach 1. Massage Schmerzen und Husten geringer. Lungen: hinten 
unten rechts Ronchi und rauhes Vesiculäratmen. 

26. II. Nach der 4. Massage Skoliose etwas geringer. Lungen: überall rauhes 
Vesiculäratmen. 

22. III. Nach 12. Massage noch Schmerzen in linker Lende. Lungen o.B. 

Wirbelsäule: Skoliose nur noch ganz gering, noch leichter Lendenbuckel. 

Pat. ist wieder arbeitsfähig. 


Fall 20. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit Schiefrücken, bei Magengeschwür. 

Fr. St., 45jähr. Schlossermeister. 1910 Nierenentzündung, 9 Monate lang. 
1914 zum ersten Male, seitdem häufiger Schmerzen im Kreuz, vor 2—5 Monaten 
wieder, auf Massage gebessert, aber nicht weg; danach Magenschmerzen mit 
Blutabgang durch den Stuhl, deswegen in fachärztlicher Behandlung; seit gestern 
wieder starke Kreuzschmerzen mit völliger Gehunfähigkeit. 

6. VI. 1921. Mittelgroßer, schlanker, wohlgenährter Mann, etwas blaßgelb. 

Wirbelsäule bei Fersenschluß leicht S-förmig gekrümmt, -nach links über- 
hängend, frei beweglich, Bücken nur sehr wenig möglich, mit steif gehaltenem 
Kreuz, hohler Lendenwirbelsäule. 

Lasegue beiderseits leicht positiv. 

Muskulatur an Hüften, Lenden und Bauch stark hypertonisch, hart, zumeist 
Lenden und Epigastrium. 

Urin: eiweiß- und zuckerfrei. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, 2—3 mal wöchentlich. 

8. VI. Nach 1. Massage Schmerzen geringer, am stärksten nach längerem 
Liegen und nachts. 

Wirbelsäule bei ruhigem Stehen gerade, nach mehrfacher Bewegung nach 
links überhängend. 

10. VI. Nach 2. Massage ist Pat. geh- und stehfähig. 

13. VI. Nach 3. Massage arbeitet Pat. wieder. 

25. VI. Nach 7. Massage Schmerzen nur noch beim Aufstehen vom Sitz in 
Hüften und linkem Bein. 
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14. VII. 2 Tage nach 12. Massage plötzlich wieder Schmerz im Kreuz bis 
zu den Schultern. 

Wieder S-förmige Skoliose, rechtskonvex lumbal gering, linkskonvex dorsal 
stärker mit leichter Kyphose Ende Brust- Anfang Lendenwirbelsäule, nach der 
(13.) Massage geringer. Pat. bleibt aus der Behandlung fort. 


Fall 21. Kreuzschmerzanfall in Gesäß und Lenden mit Schiefrücken und After- 
krampf, häufig rückfällig, nach Anstrengung. 

Be. Schn., 54jähr. Krempelmeister. Vor 24 Jahren schwere Verhebung, 
seitdem jedes Jahr längere Zeit, jetzt seit 4—5 Wochen, Rückenschmerzen ständig 
Tags über, besonders beim Husten und Bücken, am stärksten links. Seit 13 Jahren 
Schmerzen im After bei jeder Stuhlentleerung; anfangs gering, jetzt heftig. 

28. V. 1923. Großer, kräftig gebauter, schlanker Mann mit gut entwickelter 
Muskulatur; mager, frisch aussehend. Herz, Lungen o.B. 

Reflexe normal. 

Wirbelsäule leicht skoliotisch, frei beweglich, im Lendenteil rechtskonvex, 
im Brustteil linkskonvex, Lendenkyphose. 11. Brust-, 2. und 3. Lendenwirbel- 
dornfortsatz klopfschmerzhaft. Beim Bücken treten Lendenwirbeldornfortsätze 
deutlich hervor. 

Muskulatur des ganzen Rumpfes stark hypertonisch, am stärksten Glutäen, 
Lenden, Flanken. 

Per anum: Außerordentlich starker Sphincterspasmus, nur mit Mühe über- 
windbar; Schleimhaut aus dem Anus etwas vorgewulstet; Prostata weich, etwas 
geschwollen, stark druckempfindlich. 

Behandlung: Massage des Rumpfes und der Beckenhöhle 2mal wöchentlich. 

Im Laufe der Behandlung besserten sich die Beschwerden allmählich unter 


' starkem Wechsel; mehrfach Rückfälle, besonders einmal (nach 9. Massage) nach 


längerer Gartenarbeit in gebückter Stellung. 

3. VIII. Nach 20 Massagen wurde die Behandlung beendet: Rückenschmerzen 
nur noch gering, Schmerzen im After beim Stuhlgang fort. 

Noch kaum merkbare rechtskonvexe Totalskoliose. Per anum: Nur noch ganz 
geringer, bald nachgebender Spasmus ani. 


Die Verkrümmung der Wirbelsäule in den letzterwähnten Fällen, sei 
sie nun eine Lordose, Kyphose oder Skoliose, ist rein muskulär ; das zeigt 
ihre Beweglichkeit, Flüchtigkeit und Wandelbarkeit. Ich kann deshalb 
Erben!) nicht beistimmen, der aus der Haltungsanomalie bei Kreuz- 
schmerz allein schon schließt, daß es sich um eine Erkrankung der Wirbel- 
gelenke handelt. Sie ist vielmehr eine rein mechanische Wirkung des 
ungleichen Zuges der Muskeln, die an irgendeiner Stelle stärker hyper- 
tonisch sind und deshalb ungleichmäßig ziehen, sei es auf der Streckseite, 
dann entsteht eine Lordose, oder auf der Beugeseite, dann entsteht eine 
Kyphose, oder auf einer Körperseite, dann entsteht eine Skoliose. Mit 
der Verringerung des Hypertonus durch die Massage hören deshalb nicht 
nur die Beschwerden auf, sondern es gleicht sich auch seine mechanische 
Wirkung, die Verkümmung aus. Die Verkrümmungen und ihr völliger 
Parallelismus zur Stärke des Hypertonus sind also ein weiterer Beweis 
dafür, daß der Hypertonus beim Kreuzschmerz das Wesen der Erkran- 
kung darstellt. 
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Grundsätzlich verschieden von den Fällen, in denen die Skoliose als 
Begleiterscheinung des Kreuzschmerzanfalles auftritt, sind die Fälle, bei 
denen der Kreuzschmerz als Begleiterscheinung einer alten Skoliose sich 


einstellt. 


Fall 22. hersläfll in der Lende bei alter beweglicher Lendenskoliose 
ohne bewußten Anlaß. 

Ad. Le., 5ljähr. Kaufmann. In der Jugend viel Kopfschmerzen. Im 31. Lebens 
jahr allgemeiner Muskelrheumatismus mit völliger Unbeweglichkeit. Jahrelang 
starke nervöse Beschwerden, wegen deren Pat. vielfach in Sanatorien war. Vor 
6 Wochen Hexenschuß in rechter Lende, vorübergehend besser, jetzt wieder 
schlimmer, mit Schmerzen auch im rechten Bein. 

19. VII. 1920. Mittelgroßer, kräftig gebauter, muskulöser Mann mit ER 
gestioniertem Gesicht, unruhig nervösem Gesichtsausdruck. 

Innere Organe o. B. 

Urin eiweiß- und zuckerfrei. 

Reflexe normal. 

Rechtsseitige bewegliche Lendenskoliose; nach Angabe des Pat. von Ju- 
gend auf. 

Muskulatur des ganzen Körpers hypertonisch, weich, am stärksten an den 
Hüften und Lenden, weniger Schultern und Hals, hier zumeist Mm. sternocleido- 
mastoidei, rechts Hypertonus durchweg stärker als links. 

Gelenk zwischen 1. und 2. Lendenwirbel rechts verdickt, druckschmerzhaft. 

Behandlung: Massage des ganzen Körpers, nach derselben Besserung. 

Pat. bleibt nach der 3. Massage (23. VII.) aus der Behandlung fort. 


Fall 23. Kreuzschmerzanfall in der Lende bei alter versteifter Dorsocervical- 
skoliose nach Anstrengung. 

Jo. La., 54jähr. Steindrucker. Alte versteifte, rechtskonvexe Dorsocervical- 
skoliose. Seit 2 Jahren Rheumatismus in den Lenden. Seit einigen Monaten 
(sewichtsverlust von 12 Pfund. Seit 6 Wochen Schnupfen, vor 6 Tagen Ver- 
hebung mit Schmerzen im Kreuz. 

15. VIII. 1922. Ältlicher, magerer, blasser Mann. Wirbelsäule: Im Dorso- 
cervicalteil rechtskonvex skoliotisch, versteift, im Lendenteil wenig beweglich. 
Beim Bücken nach vorn wird Wirbelsäule steif gehalten. 

Muskulatur der Lenden, Hüften und des Bauches stark hypertonisch, zumeist 
der Lenden. 

Behandlung: 1. Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

18. VIII. Besserung. — 2. Massage. 

Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


4. Der Kreuzschmerz mit Versteifung der Wirbelsäule. 

Zu den bisher angeführten Symptomen gesellt sich nun in einer 
weiteren Reihe von Fällen ein wichtiges weiteres, die Versteifung eines 
mehr oder weniger großen Abschnitts der Wirbelsäule. Ob die Wirbel-. 
säule versteift ist, ergibt sich aus der Prüfung der Seitenbeugung. Läßt 
man den Hexenschußkranken den Rumpf seitwärts beugen, so macht 
bei dem Kreuzschmerz ohne ‚Versteifung die Wirbelsäule die Seiten- 
beugung mit, biegt sich also ebenfalls bogenförmig. Beim Kreuzschmerz 
mit Versteifung dagegen bleibt die Wirbelsäule hierbei starr!0). Die Ver- 
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steifung braucht nicht vollständig zu sein: In einer Reihe von Fällen ist 
die Seitwärtsbiegung der Wirbelsäule nur nach einer Seite gehemmt, 
nach der anderen frei. In anderen Fällen ist die Versteifung nach beiden 
Seiten gleich, ein mehr oder weniger großer Abschnitt der Wirbelsäule 
ist dann starr wie ein Stab. Die Versteifung kann mit jeder Form der 
Verbiegung der Wirbelsäule verbunden sein. Daß sie zum Krankheits- 
bilde des Kreuzschmerzanfalles gehört, zeigt sich daran, daß sie mit dem 
Anfall wieder verschwindet. 

Ist die Versteifung mit der normalen Höhlung der Lendenwirbelsäule 
verbunden, haben wir wieder das Schanzsche Insuffizienzsymptom, und 
die Lendenwirbelsäule behält dann die Höhlung beim Bücken nach vor- 
wärts bei, wie die folgenden Fälle zeigen. 


Fall 24. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Hohlrücken bei Ver- 
anlagung (Rückfall). 

Wi. Schn., 65jähr. Arbeiter, litt schon früher wiederholt an Schmerzen im 
Kreuz, jetzt wieder seit 5 Wochen; Beginn mit Fieber bis 39° und Verstopfung. 
Schmerzen ständig, Bei Bewegung stärker. 

Ältlicher Mann mit ziemlich schmächtiger Muskulatur, mäßig genährt, etwas 
blaß, mit leicht gebeugter Haltung. Wirbelsäule beim Bücken nach vorn im 
Lendenteil etwas hohl, Bewegung nach rechts und links stark eingeschränkt. 
Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches durchweg stark hypertonisch, 
weich, druckschmerzhaft, zumeist an’den Lenden, weniger an den Glutäen und 
Lenden, am wenigsten am Bauch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches, 2mal wöchentlich. 

15. VII. Naeh 4 Massagen wesentliche Besserung, Wiederaufnahme der Arbeit. 


Fall 25. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Hohlrücken infolge 
Erschütterung. (Typische „Insuffizientia vertebrae‘“ Schanz). 

Jo. Sche., 29jährig., fiel vor 2 Tagen von der Treppe mit dem Gesäß von 
einer Stufe zur anderen, war sofort bewegungsunfähig und hatte heftige Schmerzen 
im Rücken, hat auch seitdem keinen Stuhlgang gehabt (sonst regelmäßig 1 bis 
2mal täglich). 

18. V. 1920. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann, geht mit steif gehaltenem 
Rücken. 

Wirbelsäule völlig starr; Bücken nach vorn nur bis etwa 20—30° möglich, 
dann starker Schmerz, hierbei Kreuz hohl. Mm. sacrospinales springen stark 
gespannt vor. Seitenbeugung des Rumpfes unmöglich. Beim Aufheben vom Boden 
geht S. in die Kniebeuge und stützt die Hand aufs Knie; beim Weglassen der 
stützenden Hand Schmerz im Rücken. Schlag gegen die Dornfortsätze, auf die 
Schultern schmerzt nicht, auf den Kopf wenig; Sprung vom Schemel stark. 

Muskulatur der Lenden, Weichen, des Bauches äußerst stark hypertonisch 
und schmerzhaft, am stärksten Mm. obliqui abd., links mehr; bei der Unter- 
suchung per anum erweisen sich die Sphincteren stark, die Levatores ani weniger 
hypertonisch, das Kreuzbein schmerzlos, in der Ampulle harte Kotbröckel. 

Behandlung: Massage des Rumpfes; nach derselben Rumpfbeugung fast bis 
zum R<{, jedoch mit noch steif gehaltener Wirbelsäule; Wirbelsäule in seit- 
licher Richtung etwas beweglich, nach rechts besser als nach links. — Kalomel 0,2. 

19. V. Stuhlgang dagewesen. 

Wirbelsäule nach rechts und links etwas beweglich, bei Bücken nach vorn 
Kreuz noch hohl. — 2. Massage. 
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21. V. Beschwerden wesentlich geringer. Wirbelsäule beweglicher, nach links 
mehr als nach rechts. 

Jetzt: Gelenke zwischen 1.’ und 2. Lendenwirbel verdickt fühlbar, links stärker 
als rechts. — 3. Massage. 

Nach der 5. Massage (26. V.) bleibt Pat. fort. 


Fall 26. Kreuzschmerzanfall in Gesäß und Lende mit linksseitig versteiftem 
Hohlrücken infolge Anstrengung. 

Le. Wa., 17jähr. Arbeiter. Vor 3 Tagen beim Heben einer Last Ziegelsteine 
plötzlich Schmerz in linker Lende, er trug die Last noch in die Höhe, konnte dann 
aber nicht mehr weiter arbeiten. Seitdem ständige Schmerzen in linker Lende, 
ins linke Bein ziehend, auch nachts. Schon vor 1 Jahre nach Heben einige Hase 
lang derselbe Zustand dagegewesen. 

27. XI. 1922. Noch im Wachstum begriffener, gut entwickelter, kräftig 
sebauter, muskulöser junger Mann, wohlgenährt, frisch aussehend, hinkt mit 
dem linken Bein beim Gehen. 

Wirbelsäule ohne seitliche Verbiegung. Beim Bücken bleibt Kreuz hohl, 
bei Seitenbewegung nach links bleibt Lendenwirbelsäule fast gerade, nach rechts 
krümmt sie sich bogenförmig, leichter linksseitiger Lendenbuckel. Muskulatur der 
Hüften und Lenden beiderseits stark hypertonisch, zumeist Mm. glut. max. und 
sacrospinales, links stärker als rechts. Bauchmuskulatur wenig hypertonisch. 
Per anum: Basis prostatae stark schmerzhaft. — Massage der Hüften, Lenden, 
des Bauches und der Beckenhöhle. 

29. XI. Schmerzen und Hinken nur noch nach längerem Sitzen im linken 
Bein. — Seitenbeugung der Wirbelsäule nach links vor der Massage noch leicht 
gehemmt, nach derselben frei. — 2. Massage. 

2. XII. Keine Schmerzen mehr, Bewegung frei. 

Muskulatur: Sacrospinales und Glutaei medii noch ziemlich stark, Glutaei 
maximi, Quadrati lumb., Obliqui abd. int. weniger hypertonisch, links stärker 
als rechts. — 3. Massage. 

Pat. nimmt die Arbeit wieder auf. 


Fall 27. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Hohlrücken bei Ver- 
anlagung nach Anstrengung. 

Ru. Po., 35jähr. Fabrikant. Im 6. Lebensjahre Unfall: beim Radfahren, wo- 
bei dem Pat. die Lenkstange des Rades ins Kreuz schlug, er bewegungslos liegen 
blieb und nachher 6 Jahre lang ein Stützkorsett trug; seitdem Schwäche und 
Steifheit im Kreuz. Später wiederholt Hexenschüsse im Nacken. 

Im Felde chronischer Bronchialkatarrh seit 3 Jahren, noch nicht ganz fort. 
— Vor 4 Tagen nach Heben eines 50 kg schweren Ballens vorübergehend Hexen- 
schuß im Kreuz, tags darauf fort, nach Billardspielen wieder da, jetzt so stark, 
daß Pat. sich nur mühsam im Bett umdrehen und nur mit Unterstützung wenige 
Schritte gehen kann. Schmerz auch bei Husten. Allgemeinbefinden und Appetit 
ungestört. Stuhlgang angehalten. 

15. X. 1919. Mittelgroßer, schlanker, kräftig gebauter Mann, frisch aus- 
sehend. Muskulatur und Fettpolster gut entwickelt. Lungen o. B. 

Wirbelsäule im Kreuz leicht hohl, wird vollständig steif gehalten. Rumpf- 
beugung vor-, seit- und rückwärts nur ganz wenig möglich. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, zumeist 
Sacrospinales. Lendenwirbelgelenke leicht verdickt und druckschmerzhaft, am 
stärksten zwischen 2. und 3. Lendenwirbel rechts; hier stärkster Druckschmerz. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 3 Rhabarber- 
tabletten, 5mal 0,5 Aspirin, nachher Schwitzen. 
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16. X. Nach der gestrigen Massage Schmerzen etwas geringer, nach dem 
Schwitzen fort, heute Morgen in geringerem Grade wieder da. Hypertonus etwas 
geringer als gestern, am Bauch am stärksten; Lendenwirbelgelenke weniger ge- 
schwollen und schmerzhaft. 2. Massage; nach derselben Bewegung fast völlig 
frei. — Wieder 2—3mal 0,5 Aspirin und 38° Bad. 

17. X. Pat. war heute den ganzen Tag draußen und in Bewegung, hat einen 
Fußweg von fast 11/, Stunden gemacht. — Beim Bücken nach vorn Kreuz noch 
holhl. Lendenwirbelsäule in seitlicher Richtung wenig beweglich. — 3. Massage. 

18. X. Letzte Nacht erwachte Pat. infolge Schmerzen im Kreuz, die ihn 
nicht ruhen ließen. — 4. Massage. 

20. X. Schlaf in erster Nacht gut, letzter Nacht schlecht. Tagsüber Schmerz 
etrräglich. — 5. Massage. Abends 0,5—1,0 Atophan. 

22. X. Schmerzen gering. Bücken nach vorn noch nicht möglich, hierbei 
Kreuz hohl. — Wirbelsäule im unteren Brustteil in seitlicher Richtung etwas 
beweglich, im Lendenteil noch fast völlig versteift. — 6. Massage. 

25. X. Keine wesentlichen Schmerzen mehr. Wirbelsäule im Lendenteil frei 
beweglich, Rückwärtsbeugung noch etwas schmerzhaft. — 7. Massage. 

12. XI. Wohlbefinden und freie Beweglichkeit, auch der Wirbelsäule, bis 
zum 9. XI., wo plötzlich wieder ohne erkennbare Ursache neuer Hexenschuß in 
rechter Lende, nicht so stark wie anfangs, doch mit Schmerzen bei jeder Bewegung, 
besonders beim Bücken, zugleich Kopfschmerzen. 

Wirbelsäule beim Bücken nach vorn im Lendenteil hohl, sonst Bewegung fast 
frei. Muskulatur der Lenden wieder stark hypertonisch, verdickt, schmerzhaft. — 
11. Massage. 

18. XI. Noch immer Schmerzen bei Bewegung in linker Lende, geringer in 
der Magengegend. — 12. Massage. 

24. XI. Vorübergehend Schmerzen in der Magengegend dagewesen, jetzt 
noch in rechter Bauchseite, weniger im Rücken. — 13. Massage. Nach derselben 
bleibt Pat. aus der Behandlung fort. 


In anderen Fällen ist die Lendenwirbelsäule in Kyphose versteift. 


Fall 28. Kreuzschmerzanfall mit versteifem Rundrücken nach Anstrengung. 
Rückfall. N 

Ph. Kr., 37 jähr. Zuschneider. 1914 9 Monate Rheumatismus, zuerst in den 
Füßen und Unterschenkeln später im Rücken. | 

Gestern beim Spielen mit dem Kinde plötzlich Schmerzen im Kreuz, so daß 
Pat. sich nicht aufrichten konnte, seitdem Schmerzen beim Stehen und Gehen, 
nicht im Sitzen und Liegen. 

22. IV. 1920. Sehr kräftiger, muskulöser, wohlgenährter Mann von frischem 
Aussehen. 

‚Ganz leichte Lendenkyphose ohne seitliche Abweichungen. Bücken nach 
vorn frei, seitwärts wenig, rückwärts stark eingeschränkt. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches bypertonisch, zumeist Mm. 
sacrospinales, diese stark verdickt, druckschmerzhaft; Hauptschmerzstelle: Tlio- 
sakralgelenke. Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches; nach 
derselben Bewegung auch der Wirbelsäule frei und schmerzlos. 

17. VIII. 1922. Nach über 2 Jahren erschien Pat. wieder, er hatte tags zuvor 
einen Wasserkessel gehoben und danach starken Schmerz im Kreuz empfunden 
mit Unfähigkeit sich aufzurichten, heute geringer. — Lendenwirbelsäule im oberen 
Teile ganz leicht kyphotisch. 

Muskulatur: Glutaei maximi, besonders deren Darmbeininsertionen, und 
Sacrospinales stark hypertonisch, teilweise verhärtet. 
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Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

22. VIII. 1922. Schmerzen noch vorhanden. — 2. Massage; nach derselben 
erschien Pat. nicht mehr zur. Behandlung. | 

Fall 29. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit versteiftem Rundrücken 
nach Anstrengung. 

Jo. St., 48jähr. Hilfsarbeiter, empfand am 31. VIII. 1922 beim Heben eines 
schweren Gegenstandes plötzlich Schmerzen im Kreuz, seit heute Morgen so stark, 
daß Bücken unmöglich, beim Gehen starke Schmerzen. 

4. IX. 1922. Mittelgroßer, kräftig gebauter Mann mit mäßig entwickelter 
Muskulatur, etwas blaß. 

Gang steif, unbeholfen. — Wirbelsäule im Lendenteil ziemlich stark kyphotisch. 
Bewegung derselben bis in Höhe der Schulterblätter nach vor- und rückwärts 
vollkommen aufgehoben, seitlich eben angedeutet; keine seitliche Abweichung. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

5. IX. Schmerzen wesentlich geringer. Wirbelsäule fast völlig frei beweglich. 
Keine Lendenkyphose mehr. Bücken nach vorn bis zum stumpfen Winkel mög- 
lich, seitwärts etwa !/, der Norm. — 2. Massage. 

9. IX. Nach 3. Massage (7. IX.) Bücken nach vorn ganz, seitwärts fast frei. — 
4. Massage. 

12. IX. Keine Schmerzen mehr. Bewegung frei, Pat. arbeitet. — 5. Massage. 


Fall 30. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit versteiftem Rundrücken, 
ohne besondere Ursache. 

Wi. Sch., 42jähr. Former, bekommt seit 20 Jahren jedes halbe Jahr einen 
Anfall von Kreuzschmerz, der gewöhnlich in 2—3 Wochen vorübergeht. Vor 
10 Jahren deswegen Kur im Landesbad Aachen. 

Seit 3 Tagen jetzt plötzlich wieder Schmerzen im Kreuz, am stärksten beim 
Bücken. 

18. VII. 1921. Mittelgroß, kräftig gebaut, mager mit gut entwickelter Mus- 
kulatur. 

Wirbelsäule im Lendenteil nicht lordotisch, beim Bücken starr, bei Seitwärts- 
beugung gehemmt, nach. rechts mehr, besonders im Bereich der 3 bis 4 untersten 
Lendenwirbel, Schmerz am stärksten beim Rückwärtsbeugen. 

Muskulatur der Lenden und Hüften stark hypertonisch, am stärksten Mm. 
sacrospinales, Glutaei med. und min. Lasögue negativ. Hüftbewegung frei. 

Behandlung: Massage der Lenden und Hüften, nachher wesentliche Besserung. 

Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


Sehr häufig ist die Versteifung bei der skoliotischen Lumbago. 


Fall 31. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Schiefrücken bei 
ererbter Veranlagung. 

Fr. Co., 33jähr. Former, Sohn von Fe. Co. (Fall 6). Vor 3 Jahren zum ersten 
Male Kreuzschmerz 4 Wochen lang mit 3wöchiger Bettlägerigkeit, seitdem häufig 
5—8 Tage, jetzt seit 3 Tagen, fast nur beim Bücken. 

11. VIII. 1923. Untersetzt, sehr kräftig gebaut, muskulös, wohlgenährt, 
frisch aussehend. Allgemeinbefund und Stuhlgang normal. 

Wirbelsäule: Leichte rechtsseitige Lumbalskoliose, nach links hin etwas 


versteift; beim Bücken gleicht sich die Skoliose aus; hierbei treten die Lenden- 


wirbeldornfortsätze nicht hervor. 
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Muskulatur: Hüften, Lenden, Flanken stark hypertonisch, linker M. quadrat. 
lumb. ausgesprochen hart, besonders schmerzhaft. — Per anum: Kreuzbein und 
Prostata stark schmerzhaft. 

Massage: Hüften, Lenden, Bauch, Beckenhöhle alle 2 Tage. 

15. VIII. Nach 2. Massage (13. VIII.) wesentliche Besserung des Schmerzes. 


 — Skoliose noch vorhanden. — 3. Massage. 
| 17. VIII. Schmerzen nur noch morgens. Skoliose kaum noch nachweisbar. 
untere Lendenwirbelsäule beweglich. — 4. Massage. 


Nach derselben kam Pat. nicht mehr zur Behandlung. Nach Angabe des 
Vaters waren die Schmerzen fort. 


Fall 32. Kreuzschmerzanfall in der Lende mit versteiftem Schiefrücken nach 
Erschütterung. 

He. Wa. Schon früher wiederholt 3—4 Tage Kreuzschmerzen. Vor 3 Wochen 
fiel W. auf die rechte Brustseite, wobei er Schmerzen am Rippenbogen hatte; 
seit 14 Tagen ständige Schmerzen mitten im Kreuz, beim Bücken stärker, im 
Liegen nur beim Umdrehen. 

18. XI. 1920. Mittelgroß, kräftig gebaut. Muskulatur und Ernährungs- 
zustand mittelmäßig. 

Wirbelsäule: Linkskonvexe Totalskoliose, Bogenhöhe Ende Brust-, Anfang 
Lendenwirbelsäule; Lendenwirbelsäule nur im oberen Teil nach rechts wenig 
beweglich, sonst steif. Bücken nur in sehr geringem Grade möglich; hierbei Lenden- 
wirbelsäule hohl. 

Muskulatur: Lenden und Flanken stark, Hüften weniger hypertonisch. — 
Lendenwirbelgelenke 1 und 2 beiderseits verdickt, druckschmerzhaft. 

Massage der Hüften, Lenden und des Bauches; nach derselben Skoliose 
geringer, Lendenwirbelsäule etwas beweglich, nach rechts mehr. 

20. XI. Schmerzen geringer. Wirbelsäule noch leicht skoliotisch; Seiten- 
beugung nur nach links noch ziemlich stark eingeschränkt. — 2. Massage; nach 
derselben Skoliose fast fort. Bewegungseinschränkung der Wirbelsäule nach links 
nur noch gering. Beim Bücken Kreuz noch hohl. 

Pat. bleibt nach der 2. Massage aus der Behandlung weg. 


Fall 33. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit versteiftem Schiefrücken 
nach Anstrengung. 

Lu. Pl., 53jähr. Spinnmeister. Vor 3 Tagen Heben eines schweren Baumwoll- 
ballens zu mehreren; derselbe rutschte den anderen aus der Hand; das ganze 
Gewicht kam auf Pl., er empfand einen starken Schlag im Rücken, seitdem ständige 
Schmerzen, am stärksten beim Heben. 

22. V. 1922. Groß, schlank, kräftig, mager, ergraut. Wirbelsäule skoliotisch: 
rechtsseitig lumbal, linksseitig dorsal, leichter rechtsseitiger Lendenbuckel. Ganze 
Wirbelsäule mit Ausnahme des oberen Dorsalteils beim Bücken nach vorn und 
rechts vollständig, nach links fast vollständig versteift. 

Muskulatur: Lenden, Hüften, Bauch stark hypertonisch, rechts stärker als 
links. — Per anum: Vorderfläche des Kreuzbeins am Promontorium stark, Basis 
prostatae wenig schmerzhaft. 

Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Beckenhöhle. 

24. V. Skoliose geringer. — 2. Massage. 

29. V. Noch Müdigkeit und Schmerzen in rechter Lende bei schiefem Treten. 
Nur noch leichte Dorsalskoliose. Lendenwirbelsäule noch steif, Brustwirbelsäule 
frei beweglich. — 3. Massage; nach derselben nur untere Hälfte der Lendenwirbel- 
säule noch versteift. 
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1. VI. Noch Schmerz in rechter Gesäßbacke und nach Bücken im Kreuz. 


Leichte S-förmige Skoliose, leichter rechtsseitig lumbal, stärker linksseitig dorsal. 


— 4. Massage. Nach derselben bleibt Pat. aus der Behandlung fort. 


Fall 34. Kreuzschmerzanfall in Lende und Gesäß mit versteiftem Schiefrund- 
rücken nach Anstrengung. 

Ko. Hü., 40jähr. Bäckermeister, hatte früher nie rheumatische Beschwerden. 
Vor 3 Tagen hob er zu dritt eine schwere Kiste; 1 Stunde später starke Rücken- 
schmerzen, so daß er nicht gehen konnte. Am folgenden Tage Besserung, tags 


darauf starke Verschlimmerung mit Geh- und Stehunfähigkeit. Sitz des Schmerzes 


im Kreuz. 
22. VIII. 1921. Mittelgroßer, schlanker, kräftig gebauter Mann. Rumpf 
hängt nach links über. 


Wirbelsäule im Lendenteil leicht kyphotisch, im ganzen rechtskonvex skoli- 


otisch, vom Kreuzbein bis zum unteren Drittel der Brustwirbelsäule starr. 

Rumpfbeugen nach vorne nur sehr wenig möglich. 

Muskulatur: Glutäen und Sacrospinales stark, übrige Lenden- und Bauch- 
muskulatur wenig hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches; nach derselben 
Wirbelsäule fast völlig frei beweglich; Bücken bis zum rechten Winkel möglich; 
Skoliose noch vorhanden. 

Am folgenden Tage teilt Pat. mit, daß die Beschwerden fort sind, und ver- 
zichtet auf weitere Behandlung. 


In den bisherigen Fällen von Kreuzschmerz mit Schiefrücken wurde 
der Schmerz von dem Kranken nicht in eine Seite, sondern in die Mitte 
verlegt. Häufig verlegt er indessen, wie beim gewöhnlichen Kreuz- 
schmerz, den Schmerz in eine Seite; die Untersuchung ergibt dann hier 
stärkeren Hypertonus der Lenden-, oder Gesäßmuskulatur und die Wirbel- 
säule ist dann nach der schmerzfreien Seite ausgeboger’; wir haben also 
eine Lumbago scoliotica heterologica, entsprechend der Ischias scoliotica 
heterologica. 


Fall 35. Kreuzschmerzanfall in der linken Lende mit rechtsseitigem, versteiftem 
Schiefrücken nach Anstrengung bei linksseits verwachsener Anteflexio uteri. 

Ma. Schn., 33jähr. Ladenfräulein, Zuerst vor einigen Jahren, dann vor einem 
halben Jahre, je 2—3 Wochen lang, jetzt gestern plötzlich wieder beim Heben 
vückenschmerzen mit fast völliger Bewegungsunfähigkeit. 

12. VI. 1919. Mittelgroßes, graziles Fräulein mit auffallend schlanker Taille. 

Bewegungen äußerst vorsichtig. Rumpfbewegung nach allen Seiten stark 
eingeschränkt, bei Beugung vorwärts Lendenwirbelsäule hohl, starr, leichte 
rechtskonvexe Skoliose. 

Muskulatur des ganzen Rumpfes stark hypertonisch, zumeist Lenden, etwas 
weniger Glutäen. 

Behandlung: Massage des Rumpfes, nachher warmes Vollbad. 

16. VI. Nach 2 Massagen Beschwerden geringer. — Lendenwirbelsäule ohne 
seitliche Abweichung, beim Bücken noch hohl, etwas freier beweglich. Hypertonus 
durchweg geringer. 3. Massage. Nach derselben erscheint Pat. nicht mehr 
zur Behandlung. | 

5. X. 1921. Wieder Hexenschuß in linker Lende, ständige Schmerzen. Stuhl- 
gang verstopft. Bei jeder Periode Rückenschmerzen. 
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Wirbelsäule nach links abgebogen; Rumpf hängt nach links über. — Bei 
Rumpfbeugung vor- und seitwärts wird das Kreuz steif gehalten. 

Behandlung: Brustpulver, Atophan, Schwitzen. 

8. X. Pat. hat nicht geschwitzt. Schmerzen unverändert. 

Per vag.: Uterus anteflektiert, an linker Beckenwand fixiert, 

Per anum: Muskulatur der Beckenhöhle durchweg hypertonisch, starker 
Druckschmerz des ganzen Beckeninnern. 

Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Beckenhöhle. 

Nach derselben leichte rechtskonvexe Skoliose Ende Brust-, Anfang Lenden- 
wirbelsäule, beim Bücken Kreuz hohl. Pat. bleibt nach 3. Massage (15. X.) aus 
der Behandlung fort. 


Fall 36. Kreuzschmerzanfall in linker Lende mit rechtsseitigem versteiften 
Schiefrücken nach Anstrengung. 

Wi. Schr., 33jähr. Dachdecker, hob vor 8 Tagen einen Eimer Teer, den Pat. 
sonst auch oft hebt, hierbei „Knacks‘‘ und Schmerzen in linker Lende, nach 
3 Tagen schlimmer. Früher nie dagewesen. 

3. IX. 1923. Mittelgroß, kräftig gebaut, muskulös, gut genährt, frisch aus- 
sehend. 

Wirbelsäule S-förmig skoliotisch, untere Hälfte der Lendenwirbelsäule leicht 
rechtskonvex, obere Hälfte der Lendenwirbelsäule stark linkskonvex, vom 8. Brust- 
wirbel bis zum Kreuzbein völlig versteift; Rückenstrecker springen gespannt vor. 

Bücken nach vorn nur etwa 30—40°, hierbei bleibt Kreuz hohl, Dornfortsätze 
treten nicht hervor; auch Seitenbeugung stark eingeschränkt. 

Lasegue negativ, Feuerstein positiv. 

Muskulatur: Hüften, Lenden, Bauch stark hypertonisch und schmerzhaft, 
Obliqui abd. links deutlich stärker hypertonisch und schmerzhaft als rechts. 

Per anum: Sphincteren hypertonisch, unteres Ende des Kreuzbeins schmerz- 
haft. Massage der Hüften, Lenden, Bauches des und der Beckenhöhle täglich. 
Salipirin 4mal täglich 1g. 

4. IX. Schmerzen wesentlich stärker. (Pat. arbeitete.) 

Haltung steif, Bewegungen ängstlich, vorsichtig. Skoliose geringer. Untere 
Brustwirbelsäule etwas beweglich; bei Rumpfbeugung nach rechts starke Steige- 
rung des Schmerzes, — Rechtsseitige Lendenmuskulatur deutlich wesentlich 
stärker hypertonisch. 

Im linken M. sacrospinalis in Höhe des 2. Lendenwirbeldornfortsatzes taubenei- 
große Schwellung, die während der Massage weicher und schmerzloser wird. — 
2. Massage; nach derselben Bewegung freier. — Arbeitseinstellung. — Bettruhe. 

5. IX. Nach der gestrigen Massage wesentliche Besserung. Rumpfbewegung 
. freier, doch Beugung nur erst bis 45° möglich. Skoliose nur noch angedeutet, 
Versteifung nur noch der unteren Hälfte der Lendenwirbelsäule (unterste 3 Lenden- 
wirbeldornfortsätze). 

Muskulatur wesentlich weicher, besonders rechts; links Mm. quadrat. lumb. 
und obliqu. abd. am stärksten, rechts M. sacrospinalis noch stärker hypertonisch. 
Am stärksten druckschmerzhaft: Gelenk zwischen 2. und 3. Lendenwirbel beider- 
seits. 

10. IX. Nach 5. Massage (7. IX.) Schmerzen nur noch beim Bücken gering. 

Bücken nach vorn ausgiebiger, obere Lendenwirbeldornfortsätze treten etwas 
hervor. Skoliose noch eben angedeutet. Bei Seitenbeugung Wirbelsäule nach 
rechts hin im ganzen Lendenteil unbeweglich. 

Per anum: Kreuzbein in der oberen Hälfte noch sehr stark ee hnerzhart, 
Prostata, Schambeine schmerzlos. — 6. Massage. 

Nach derselben blieb Pat. aus der Behandlung fort. 
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Fall 37. Kreuzschmerzanjall in rechter Gesäßbacke mit linksseitigem versteiftem 
Schiefrücken nach Anstrengung. 

Au. Ko., 53jähr. Packer. Früher nie krank. Vor 20 Jahren schon einmal, 
jetzt vor 5 Tagen wieder infolge Hochheben eines schweren Ballens (was Pat. 
auch sonst schon viel getan hat) plötzlich Schmerz im Kreuz, heute wesentlich 
schlimmer. . Schmerzen ständig, besonders bei Umdrehen im Liegen, Hoch- 
heben usw. in rechter Lende. 

7. XI. 1921. Wirbelsäule total linkskonvex skoliotisch, rechts Hochstand des 
Beckens und Taillenfalte. Beim Bücken bleibt die Wirbelsäule starr mit Vor- 
springen der Rückenstrecker und Lordose des Lendenabschnitts, bei Seitenbeugung 
ist dieselbe etwas beweglich, nach rechts mehr als nach links. 

Muskulatur: Hüften, Lenden stark hypertonisch, am stärksten Glutäen und 
rechter Quadrat. lumb. 

Massage: Hüften, Lenden, Bauch. 

8. XI. Bewegung etwas freier. — 2. Massage. 

10. XI. Beschwerden etwas geringer. Noch immer leichte Skoliose und Lor- 
dose der Lendenwirbelsäule beim Bücken. — 3. Massage; nach derselben Be- 
wegung in seitlicher Richtung wesentlich freier. 

12. XI. 4. Massage. Pat. bleibt aus der Behandlung fort. 


Fall 38. Kreuzschmerzanfall in rechter Lende mit linksseitigem, versteiftem 
Schiefrücken nach Anstrengung. 

Ge. Schm., 30jähr. Weber, knickte vor 3 Wochen mit einem 2 Zentner schweren 
Sack auf dem Rücken in die Kniee, wobei heftiger Schmerz im Rücken rechts; 
er richtete sich wieder auf und le&te den Sack ab, seitdem Schmerz andauernd, 
in Ruhelage geringer, heute nach Nachtarbeit stärker. 

8. I. 1923. Groß, schlank, kräftig gebaut; Muskulatur mittel, Fettpolster 
gering, etwas blaß. 

Wirbelsäule: Leichte linksseitige Lenden-, rechtsseitige Dorsalskoliose; beim 
Bücken bleibt die Lendenwirbelsäule hohl und der Rumpf weicht nach rechts ab. 
Seitenbeugung nach links gehemmt — Lenden- und untere Brustwirbelsäule 
bleibt starr —, nach rechts frei. 

Lasegue negativ. Hüftbewegung frei. 

Muskulatur der Lenden, Hüften und des Bauches hypertonisch, rechts weit- 
aus am stärksten; hier M. quadrat. Jumb. Hauptsitz, demnächst Glut. med. und 
Darmbeinportion des Glut. max. 

Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

12. I. Schmerzen geringer, ins Bein ziehend. — Skoliose eben noch an- 
gedeutet. — 2. Massage. Nach derselben bleibt Pat. aus der Behandlung fort. 





Fall 39. Kreuzschmerzanfall im Gesäß mit linksseitigem versteiftem Schief- 
rücken (rückfällig) bei ‚‚rheumatischer‘‘ Veranlagung; in der Folge Myokarditis. 

We. Ne., 43jähr. Former. Vor 18 Jahren zum ersten Male, vor 5 Jahren zum 
zweiten Male je ein halbes Jahr lang allgemeiner Gelenkrheumatismus, weswegen 
zwei längere Kuren in Burtscheid, zuletzt vor 3 Jahren. Zwischen den beiden 
Erkrankungen Anfälle von Rückenschmerz mit vollständiger Bewegungsfähigkeit 
von 6—8 Wochen Dauer, zuerst vor 10 Jahren, dann einige Jahre später, jetzt 
zum dritten Male seit 8 Tagen: Rückenschmerzen beim Heben und Aufrichten 
‚aus gebückter Stellung, seit heute Morgen plötzlich beim Heben sehr stark, seit- 
dem ständig. j 

2. XI. 1920. Mittelgroß, sehr kräftig, muskulös. 

Lendenwirbelsäule S-förmig skaliotisch, unbeweglich, untere 2 Dornfortsätze 
wenig nach rechts, obere 3 Dornfortsätze mehr nach links ausgebogen. Rechter 
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Beckenrand prominiert nach rechts. Rumpfbeugung nach vorn ziemlich frei, 
nach rechts und links stark gehemmt, nach rechts mehr als nach links, nach rück- 
wärts ebenfalls stark gehemmt und stark schmerzhaft. 

Muskulatur der Hüften und Lenden stark hypertonisch, voluminös, hart, 
Sacrospinales etwas atrophisch. 

Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

12. XI. Pat. war nach der Massage 5 Tage lang bettlägerig; seitdem Schmer- 
zen wesentlich besser. Schmerzen jetzt nur noch bei schwerem Heben und abends. 

Lendenwirbelsäule leicht linksseitig skoliotisch, nur untere Hälfte noch etwas 
versteift. Rumpfbewegung frei. — 2. Massage. Nach derselben blieb Pat. weg; 
er hatte keine wesentlichen Beschwerden mehr bis 

18. V. 1922, wo plötzlich wieder Rückenschmerzen und Stuhlverstopfung. 

Steife Rumpfhaltung. Lendenwirbelsäule wieder linksseitig ausgebogen, ver- 
steift, nach links mehr als nach rechts. Linksseitiger Lendenbuckel. 

Muskulatur der Lenden und des Bauches stark hypertonisch. 

Massage der Hüften, Lenden und des Bauches. 

24. V. Bei der 3. Massage auch Untersuchung der Beckenhöhle. Sphincteren 
und Rectovesicalring hypertonisch. Vorderseite des Kreuzbeins unter dem Pro- 
montorium schmerzt auf Druck ziemlich stark; Basis prostatae besonders stark 
schmerzhaft, weniger Rückwand derselben. 

29. V. Nach 5 Massagen Schmerzen wesentlich geringer. Lendenskoliose 
kaum noch sichtbar, seitliche Bewegung der Lendenwirbelsäule nach links noch 
gehemmt. Schmerzhaftigkeit der Beckenhöhle noch vorhanden. Wieder Wohl- 
befinden bis 

23. VII. 1923. Seit 3—4 Tagen allmählich beginnende, jetzt starke Schmerzen 
im Kreuz beim Gehen, Stehen, Heben, bei Bewegungen plötzliche Schmerzanfälle. 

Gang steif, mit ängstlich gerade gehaltener Wirbelsäule und Kopf. 

Wirbelsäule: Leichte linksseitige Totalskoliose, Höhepunkt Ende Brust- 
Anfang Lendenwirbelsäule; untere Brust- und ganze Lendenwirbelsäule völlig 
versteift. Bücken nach vorn nur mit steif gehaltener Wirbelsäule und unter Auf- 
stützen der Hände auf die Kniee möglich, hierbei plötzliche Schmerzanfälle. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, besonders 
Glutäen. — Per anum: ziemlich starker, doch kaum schmerzhafter Sphincter- 
spasmus, starker, sehr schmerzhafter Hypertonus des Rectovesicalringes, Basis 
prostatae (am 27. VII. erst erreicht) am schmerzhaftesten. 

Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Beckenhöhle. Brustpulver. 

25. VII. Nach erster Massage schon Schmerzen geringer; Wirbelsäule fast 
völlig frei beweglich, doch Skoliose noch vorhanden. Bücken nach vorn normal, 
unter leichtem Vortreten der Lendenwirbeldornfortsätze, Hypertonus geringer. 

6. VIII. Nach 6. Massage Schmerzen noch in rechter Gesäßbacke. 

11. VIII. Nach 8. Massage noch leichte Schmerzen bei schiefem Sitzen. — 
Linkskonvexe Lendenskoliose eben angedeutet. Nach 9. Massage (14. VIII.) er- 
schien Pat. nicht mehr, er befand sich wohl bis zum 

2. VII. 1924. wo er plötzlich beim Hinsetzen wieder ständige Schmerzen 
mitten im Kreuz bekam, zumeist bei völlig gestrecktem Liegen. Cyanose auf dem 
Rücken. 

Wirbelsäule im Lendenteil leicht linkskonvex ausgebogen, nur nach links hin 
Bewegung leicht gehemmt, sonst frei; Lordose kaum. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, des Bauches stark hypertonisch, hart, 
druckschmerzhaft. 

Herz: abs. Dämpfung, nicht vergrößert, Töne ohne deutliche Geräusche, 
Galopprhythmus. 
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Puls = 140, regelmäßig. 

Urin eiweiß- und zuckerfrei. 

Beckenhöhle: Kreuzbein obere Hälfte druckschmerzhaft, ebenso Prostata. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden, des Bauches, der Beckenhöhle 
2—3 mal wöchentlich; Digitalis, Atophan, Inf. lax. Die Rückenschmerzen waren 
nach 15 Massagen wesentlich geringer, nach 20 Massagen fort. 

Die Herzstörung reagierte auf wiederholte Digitaliskuren sowie auch auf die 
weitere Behandlung durch einen Internisten nicht, wegen derselben wurde N. 
nicht mehr arbeitsfähig und mußte invalide erklärt werden. 

Die Versteifung der Wirbelsäule ist nicht wohl erklärbar ohne Mit- 
beteiligung der Gelenke derselben. Wir müssen also, wenn wir die Ge- 
lenkschwellung auch nur in einzelnen Fällen durch die Tastuntersuchung 
nachweisen konnten, doch annehmen, daß sie in allen Fällen mit Ver- 
steifung vorhanden ist. Daß sie nicht regelmäßig — durch Abtastung — 
nachweisbar ist, hat seine Ursache, wie schon hervorgehoben, in der 
häufig sehr großen Härte der Lendenmuskulatur, die es unmöglich 
macht, die Lendenwirbel durchzufühlen. 


5. Die Wirbelsäulenverkrümmung beim Kreuzsehmerz und die 
habituelle Skoliose. 

Die Rückgratverbiegungen beim Kreuzschmerzanfall, ganz besonders 
diejenigen mit Versteifung, fordern unwillkürlich auf zu einem Vergleich 
mit den habituellen chronischen Rückgratverkrümmungen, mit denen 
die Orthopädie es zu tun hat. Auch die Orthopädie unterscheidet be- 
kanntlich die Rückgratverkrümmung ohne Versteifung, die deshalb be- 
weglich ist und häufig ihre Form wechselt, als einfachen Haltungsfehler, 
von der Rückgratverkrümmung mit Versteifung, die in der Form, die 
sie einmal hat, beständig ist, weil das Rückgrat in dieser Form versteift 
ist. Beide Formen sind stets, wie ich schon in meinem Lehrbuche®) 
hervorgehoben habe, von einer hypertonischen Muskelerkrankung be- 
gleitet. Diese umfaßt immer den ganzen Rumpf einschließlich der Hüften 
und Schultern und greift häufig auch auf Hals und Beine über. Stets 
findet sich auf der konkaven Seite der Verkrümmung der stärkere Hyper- 
tonus, verbunden mit einer dem Grade der Verkrümmung entsprechen- 
den Verkürzung, Verdickung und Verhärtung, während auf der konvexen 
Seite die Muskulatur gedehnt und mehr oder weniger abgemagert ist. 
Bei den versteiften Verkrümmungen ist die Muskulatur im Bereiche der 
Versteifung stets stark abgemagert (atrophisch), aber selbst in diesem 
atrophischen Bezirk ist die größere Härte und Dicke der Muskulatur der 
konkaven Seite von der dünneren gedehnten der konvexen noch deutlich 
unterscheidbar. Nicht selten verursacht die hypertonische Muskelerkran- 
kung auch bei diesen chronischen Formen Schmerzen, und regelmäßig bes- 
sert sich mit der Besserung der Muskelerkrankung auch die Körperhaltung, 
allerdings bei den versteiften Formen nicht die versteifte Verkrümmung. 
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Die hypertonische Muskelerkrankung ist also sowohl bei den Haltungs- 
fehlern, wie bei den Rückgratverkrümmungen eine regelmäßig wieder- 
kehrende Erscheinung, die deutlich in ursächlichem Zusammenhange 
auch mit der Verkrümmung steht. Schon vom rein symptomatischen 
Standpunkte aus ist sie also ein ebenso wesentlicher Bestandteil des 
Krankheitsbildes, wie die Verkrümmung selbst. Schede!!) meint aller- 
dings, es liege hier eine Verwechslung vor mit der rein statischen Be- 
anspruchung der Muskulatur, wie sie sich äußert in der bei dem stehenden 
Skoliotischen sichtbar hervortretenden Muskelkontraktion in der Lenden- 
gegend, die im Liegen wieder verschwindet. Aus der eingehenden Dar- 
stellung der Massageuntersuchung in meinem Lehrbuche geht aber her- 
vor, daß ich die Muskulatur nur im Liegen untersuche unter sorgfältigster 
Ausschaltung auch der reflektorischen Muskelaktion. Außerdem dehnt 
sich ja die hypertonische Muskelerkrankung hier viel weiter aus, als 
durch statische oder Reflexwirkung erklärt werden könnte. Übrigens 
bestätigt neuerdings Port!2) das häufige Vorkommen der hypertonischen 
Muskelerkrankung, die er ‚„Knötchenrheumatismus“ nennt, bei Hal- 
tungsfehlern und Skoliosen, und er bestätigt ferner, daß die Besserung 
der Körperhaltung mit der Besserung der Muskelerkrankung Hand in 
Hand geht; demgemäß steht auch für ihn der ursächliche Zusammen- 
hang hier außer Zweifel. Es besteht also zwischen den Rückgratver- 
biegungen beim Kreuzschmerzanfall und den chronischen Rückgrat- 
verbiegungen die weitgehendste Ähnlichkeit. 

Richten wir unser Augenmerk bei unseren Kreuzschmerzfällen an- 
statt wie bisher auf den Schmerz vielmehr auf die Rückgratverbiegung, 
als Haupterscheinung, so können wir die Fälle mit Verbiegung ohne 
Versteifung als akute Haltungsanomalien, die Fälle mit Versteifung als 
akute Rückgratverkrümmungen den chronischen Haltungsfehlern und 
Rückgratverkrümmungen der Orthopäden gegenüberstellen. Der Kreuz- 
schmerzanfall mit beweglicher Rückgratverbiegung ist dann die akute 
Haltungsanomalie, der Kreuzschmerzanfall mit versteiftem Rund-, Hohl- 
und Schiefrücken ist dann die akute Kyphose, Lordose und Skoliose. 

Erben!) gibt als unterscheidendes Merkmal zwischen der ‚‚habi- 
tuellen““ Skoliose und der Skoliose bei Kreuzschmerz an, daß bei letzterer 
die Drehung (Torsion) fehle; auch dieser Unterschied greift nicht durch, 
denn in unseren Fällen 14, 19, 26, 33, 39 sehen wir einen Lendenbuckel, 
das Zeichen der Torsion, auftreten. Der einzige, jedoch nicht wesentliche 
Unterschied gegenüber den habituellen Rückgratverkrümmungen ist der, 
daß wir — wenigstens bisher — die akuten Versteifungen nur im Lenden- 
abschnitt der Wirbelsäule kennen, während die chronischen Verstei- 
fungen weitaus am häufigsten im Brustabschnitt vorkommen. 

Dieser Unterschied hindert uns nicht, von der Erkenntnis, die wir 
oben vonder Entstehungsweise der Rückgratverbiegung bei diesen akuten 
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Formen gewonnen haben, rückwärts zu schließen auf die Entstehungs- 
weise der chronischen. Ebenso wie die Haltungsanomalie beim Kreuz- 
 schmerzanfall sich erklärt aus dem abnormen asymmetrischen Zug der 
akut hypertonisch erkrankten Muskulatur, so ist auch die chronische 
Haltungsanomalie das Ergebnis des ungleichen Muskelzuges der hierbei 
immer chronisch hypertonischen Rumpfmuskulatur. 

Ebenso aber wie bei der versteiften Rückgratverkrümmung im Kreuz- 
schmerzanfall die Versteifung die Folge einer Erkrankung der Wirbel- 
gelenke ist, so muß auch bei der chronischen Skoliose die Versteifung 
das Ergebnis einer Erkrankung der Wirbelgelenke in dem versteiften 
Abschnitt sein, wobei aber die Verkrümmung ebenfalls Wirkung des 
Zuges der wie beim Kreuzschmerzanfall gleichzeitig vorhandenen hyper- 
tonischen Muskelerkrankung ist. Der Zug wirkt hier besonders stark, 
weil die Reflexwirkung von seiten der erkrankten Gelenke hinzukommt; 
er ist also teilweise reflektorische Muskelcontractur ganz gleich der 
Contractur bei den Gelenkerkrankungen der Gliedmaßen. Die Atrophie 
der kontrakten Muskulatur im Bereiche des versteiften Wirbelsäulen- 
abschnitts erklärt sich ebenso aus der Stillstellung der Wirbelgelenke, 
wie die Muskelatrophie bei einem versteiften Extremitätengelenke. Es 
bleibt also nur noch zu erforschen, wann und wie diese Wirbelgelenk- 
erkrankung entsteht, und da weise ich darauf hin, daß bei der Rachitis 
sehr häufig leichte chronische Entzündungen besonders der kleinen 
Gelenke vorkommen; man kann sie z. B. häufig im Lisfrancschen Ge- 
lenke als Ursache des Plattfußes kleiner Kinder nachweisen. Ich ver- 
mute, daß es sich bei der Skoliose ebenfalls um eine solche schleichende 
Entzündung einer Gruppe von Wirbel- und Rippengelenken einer Seite 
handelt, die zu einer Stillstellung dieser Gelenke führt; die infolge der- 
selben einsetzende einseitige Muskelcontractur formt dann die rachi- 
tischen, abnorm weichen Wirbel und Rippen zur Skoliose um. Doppel- 
seitige Erkrankung würde zu einer versteiften Kyphose führen. 

Hiernach erklärt sich auch die Ungleichheit der Erfolge der ortho- 
pädischen Behandlung der Rückgratverkrümmungen. Liegt keine Ver- 
steifung, also nur ein Haltungsfehler vor, so bessert sich dieser Hand in 
Hand mit der hypertonischen Muskelerkrankung, die ihn hervorgerufen 
hat. Mit derselben Sicherheit, mit der wir die Muskelerkrankung durch 
Massage beheben können, dürfen wir also auch die Heilung des Haltungs- 
fehlers erwarten. Ist aber ein Abschnitt des Rückgrats in Verkrümmung 
versteift, so könnten wir die Verkrümmung nur beseitigen, wenn wir 
zuvor die Versteifung lösen könnten. Das ist uns aber bekanntlich bei 
diesen chronischen Fällen noch nicht möglich. Auch versteifte Ver- 
krümmungen aber sind infolge der begleitenden hypertonischen Muskel- 
erkrankung nicht selten von einem Haltungsfehler überlagert und dieser 
kann bei leichten Verkrümmungen, wie Port auf Grund seiner Erfah- 
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rungen feststellt, soweit behoben werden, daß die Haltung normal wird 
und die Verkrümmung nur noch auf dem Röntgenbilde erscheint. 


Beim Kreuzschmerzanfall heilt die Entzündung der Lendenwirbel- 
gelenke fast immer mit voller Beweglichkeit wieder aus. Ausnahmsweise 
aber kann sie auch hier mit Versteifung ausheilen, wie folgender Fall 
zeigt. | 


Fall 40. Kreuzschmerzanjall der Lende mit versteiftem Hohl- und vorübergehendem 
Schiefrücken bei Veranlagung, Ausheilung mit Wirbelsäulenversteifung. 

Hu. v.d. Ba., 18jähr. Buchhalter, bis zu seiner Erkrankung hervorragender 
Turner, leidet seit April 1919 an „Rheumatismus“, zuerst in der rechten Schulter, 
nach dessen Verschwinden in der Hüfte, jetzt seit 6 Wochen in der linken Lende 
und ist seitdem erst arbeitsunfähig. Fieber hat er angeblich nie gehabt. 

9. III. 1920. Mittelgroß, schlank, kräftig gebaut, in Entwicklung begriffen. 

Allgemeinbefinden ungestört, kein Fieber. Appetit gut. Stuhlgang verstopft. 

Pat. kann nur mit fremder Unterstützung gehen, sich setzen, aufstehen. Um- 
drehen besonders schwierig: Pat. muß von fremder Hand von einer Seite auf die 
andere gewälzt werden. 

Rumpf fast völlig unbeweglich, Lendenwirbelsäule übermäßig lordotisch, 
völlig unbeweglich. 

Muskulatur des unteren Rumpfes stark hypertonisch, am stärksten in den 
Lenden. 

Sonstiger Untersuchungsbefund normal. 

Behandlung: Massage, Abführmittel, Antirheumatica. 

16. III. Schmerzen nur noch in linker Lende. Pat. kann wieder gehen und 
stehen. Wirbelsäule im Lendenteil in Lordose und linkskonvexer Skoliose fixiert. 

Muskulatur der Lenden hypertonisch, atrophisch, Lendenwirbelgelenke ver- 
dickt, schmerzhaft auf Druck. — Einreibungen. 


26. III. Schmerzen geringer. — Bücken nach vorn mit völlig steifem Kreuz 
etwa 30° zur Senkrechten. Lasegue beiderseits stark positiv. — 2. Massage. 

1. IV. Keine Schmerzen mehr. Lendenwirbelsäule nach rechts beweglich, 
nach links nicht. Skoliose geringer. — 3. Massage. 


17. IV. Schmerzen in rechter Hüfte und Oberschenkel, im Rücken geringer, 
nachts stärker als bei Tage. Skoliose fort, Lendenwirbelsäule nur nach rechts 
etwas beweglich. — 4. Massage. 

28. IV. Seit 8 Tagen Schmerzen fort. Wirbelsäulenversteifung unverändert. 
Bücken nach vorn bis 50 cm Fingerabstand vom Boden. Lasegue beiderseits stark 
positiv. — 5. Massage. 

ll. V. Schmerzen nur bei längerem Sitzen in den Oberschenkeln (Mm. vasti 
lat.). Gehen 6 Stunden ohne Schmerzen. Versteifung unverändert. — 6. Massage. 

Nach 7. Massage (18. V.) blieb Pat. aus. 

Nachuntersuchung am 4. IX. 1920 ergab völlige Beschwerdefreiheit trotz 
‘ Gehens und Stehens während des ganzen Tages. 

Wirbelsäule im Lenden- und unteren Brustteil nach allen Seiten in Lordose 
völlig versteift. 

Lasegue beiderseits stark positiv. 

Bücken bis 50 cm Fingerabstand vom Boden. 

Muskulatur des unteren Rumpfes, der Hüften und Oberschenkel stark hyper- 
tonisch, der Lenden leicht atrophisch. 

23. II. 1921 stellte Pat. sich wieder vor, er hatte seit 4 Tagen Schmerzen in 
rechter Hüfte und Rückseite des Oberschenkels, nachts stärker als bei Tage, die 
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in der stark hypertonischen Hüft- und Oberschenkelmuskulatur ihren Sitz hatten 
und nach 2 Massagen, Einreibungen und Dampfbädern fort waren. 

Der Wirbelsäulenbefund war unverändert, auch Lasegue beiderseits noch 
stark positiv aber, wie auch vorher immer, schmerzlos. 

27. II. 1923 stellte sich Pat. wieder vor, er hatte seit einigen Tagen Schmerzen 
in rechter Schulter, seit gestern in linker Lende. Sonst war er völlig beschwerdefrei 
gewesen. 

Die Wirbelsäulenversteifung war völlig unverändert. Bücken nach vorn bis 
23 cm Fingerabstand vom Boden. Muskulatur des Rumpfes durchweg mäßig hyper- 
tonisch, zumeist an rechter Schulter; linker Sacrospinalis leicht geschwollen. 

Nach einer Massage erschien Pat. nicht mehr. 


Dieser Fall unterschied sich in dem Bilde, das er bei der ersten Unter- 
suchung bot, durchaus nicht von einem gewöhnlichen schweren Kreuz- 
schmerzanfall, etwa der Art, wie Fall 27 oder 34. Man muß also mit der, 
wenn auch seltenen Möglichkeit rechnen, daß ein einfacher Kreuzschmerz- 
anfall mit Versteifung eines mehr oder weniger großen Abschnittes der 
Wirbelsäule infolge Verödung der befallenen Wirbelgelenke ausheilt. 
Somit bietet dieser Fall das letzte noch fehlende Glied zur Erklärung 
der Entstehung der rachitischen Skoliose. 


6. Kreuz- und Hüftschmerz (Ischias) und das Wandern des 
rheumatischen Schmerzes. 


Wir unterschieden oben zwischen der Lenden- und Gesäßform des 
Kreuzschmerzanfalles und sahen Fälle, in denen der Sitz der Erkrankung 
zwischen Lende und Hüfte abwechselt. Nicht selten wandert die Er- 
krankung noch weiter abwärts und die Lumbago bildet dann die Ein- 
leitung zu einem Ischiasanfall. 


Fall 41. Kreuzschmerzanfall in Gesäß und Lenden mit versteiftem Hohlrücken 
und nachfolgender Ischias. 

He. So., 43 jähr. Sandformer. War früher nie krank, seit einiger Zeit ab und 
zu einen halben Tage lang Kreuzschmerzen; seit einem halben Jahre Schmerzen im 
rechten Schienbein, seit 14 Tagen Schmerzen im Kreuz tagsüber. Gehen nicht 
länger als eine halbe Stunde möglich. 

3. VII. 1920. Sehr kräftig, groß, muskulös, mager, frisch aussehend. — Keine 
Plattfüße. 

Lasegue negativ. — Gelenkbewegung in den Beinen frei. Wirbelsäule ohne 
seitliche Verbiegung; beim Bücken nach vorn Kreuz hohl; bei Seitwärtsbeugung 
Lenden- und untere Brustwirbelsäule nach rechts völlig steif, nach links ganz 
wenig beweglich. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, zumeist 
Glutäen und Lenden, ganz besonders M. glutaeus medius, rechts stärker. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches I—2 mal wöchent!. 

17. VII. Nach 3 Massagen Schmerzen nur noch in der Lende. — 4. Massage. 

24. VII. Schmerzen stärker, auch im rechten Schienbein; hier furchtbare 
Müdigkeit. 

Muskulatur des rechten Beins ebenfalls stark hypertonisch, zumeist M. ad- 
ductor magnus, lateraler Kopf des M: gastrocnemius und M. tibialis ant. Per anum: 
Ganze Beckenhöhle druckschmerzhaft, starker Hypertonus der ganzen inneren 
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Beckenmuskulatur zumeist Sphincteren, levatores ani, am stärksten Mm. piri- 
formes. 

Massage auch des rechten Beines und der Beckenhöhle. 

11. VIII. Nach der 9. Massage Schmerzen wesentlich geringer, im rechten 
Bein fast fort. — 10. Massage: Am schmerzhaftesten jetzt noch: die Muskel- 
insertionen an den Schambeinen außerhalb und innerhalb der Beckenhöhle. 

14. VIII. Nach der 10. Massage Schmerzen hauptsächlich noch im Rücken 
in gebückter Stellung. 

11. IX. Nach der 16. Massage noch Schmerzen im rechten Schienbein. 

25. IV. Nach der 17. Massage 'keine Schmerzen mehr. 

2. X. Nur bei Witterunsgwechsel noch Schienbeinschmerz. Hypertonus im 
allgemeinen geringer; Schambeine noch stark schmerzhaft auf Druck, rechter M. 
sacrospinalis noch stark verdickt; Lendenwirbelgelenke nicht tastbar. 

Behandlung wird nach der 19. Massage abgebrochen. 


Der Beginn der Ischias mit einem Kreuzschmerzanfall ist sehr häufig 
und beweist die innige Verwandtschaft beider Erkrankungen. Man hat 
diese Verwandtschaft auf verschiedene Weise zu erklären versucht. 
Heute ist wohl die Erklärung zumeist verbreitet, daß es sich in diesen 
Fällen um eine ‚‚Wurzelischias‘‘ handele, mit anderen Worten, daß die 
Erkrankung in diesen Fällen nicht im Nervenstamm, sondern in den 
aus dem Rückenmark herstammenden Wurzeln desselben ihren Sitz 
habe. Diese, wie auch alle anderen bisherigen Erklärungen gehen von der 
Annahme aus, daß die Ischias eine Erkrankung des Hüftnerven sei. 
Gegen diese Annahme spricht von vornherein die Tatsache, daß niemals 
bei Ischias der motorische Anteil des Nerven erkrankt ist, sie wird 
vollends widerlegt durch den Muskelbefund bei Ischias, den ich in 
Hunderten von Fällen regelmäßig erhebe. Ich gebe ihn in den Abb. 7—10 
wieder. | 

Bei Ischias ist nämlich stets die Muskulatur der Hüfte und des Beines 
in gleicher Weise hypertonisch erkrankt wie bei der Lumbago, dem 
Kreuzschmerz. Und zwar befällt die Erkrankung entweder den großen 
Gesäßmuskel und setzt sich von diesem entweder über den zweiköpfigen 
Beuger des Oberschenkels (Abb. 7), oder den großen Anzieher (Abb. 8) 
in den äußeren Kopf des M. gastrocnemius fort, oder sie befällt den 
mittleren und kleinen Gesäßmuskel, den seitlichen breiten Oberschenkel- 
muskel und den vorderen Schienbeinmuskel (Abb. 9 und 10). Wir 
haben also drei Formen des Muskelbefundes bei Ischias, zwischen denen 
. häufig Übergänge vorkommen. Bei allen drei Formen setzt sich die 
Muskelerkrankung häufignach oben fort in dieMm. quadratus lumborum 
und sacrospinalis, häufig auch nach abwärts in den M. peronaeus longus 
und brevis, deren Sehnenscheiden am äußeren Knöchel und in der Fuß- 
sohle dann ebenfalls an dem Ischiasschmerz teilnehmen, und in den 
M. abductor digiti V, desen Hypertonus den äußeren Fußrand schmerz- 
haft macht (Abb. 9 und 10). Daß die genannten Muskeln der Sitz des 
Schmerzes sind, ergibt die Tastuntersuchung mit voller Sicherheit. Die 
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Lage der erkrankten Muskeln erklärt den Irrtum der Annahme, die 
Ischias habe ihren Sitz im Nerven, denn diese stimmt bei allen Formen 
annähernd mit dem Verlauf des Hüftnerven überein. Das Laseguesche 





Abb. 7. Tastbild des 
medialen Typus der 
Ischias. Hauptsitz: Art. 


sacroiliaca, Mm. glutaeus 
maximus, adductor mag- 
nus, caput laterale m. 
gastrocnemii, weniger 
sacrospinalis. 





dor- 
Ischias. 
Artt. interverte- 
bralis lumbalis I/II, sacroi- 
liaca, Hiatus lumbosacralis. 
Mm. sacrospinalis, quadratus 


Abb. 8. Tastbild des 
salen Typus der 
Hauptsitz: 


lumborum, glutaeus maxi- 

mum, weniger medius, biceps 

femoris, caput laterale m. 
gastrocnemii. 


Abb.9u.10. Tastbild deslateralen Typus 
der Ischias. Hauptsitz: Art. interverte- 
bralis lumbalis I/II, sacroiliaca, Mm. sa- 
crospinalis, quadratus lumborum, glu- 
taeus maximus u. medius, tensor fasciae 
latae, vastus lateralis, caput laterale 
m. gastrocnemii, peronaeus longus und 
brevis mit Sehnenscheiden am Außen- 
knöchel und in der Fußsohle, tibialis 
anterior, abductor digiti V. 


Zeichen ist die Wirkung der unnachgiebigen und bei dem Dehnungs- 
versuch schmerzhaften hypertonischen Muskeln und wird ausgelöst ent- 
weder durch den Mm. glutaeus maximus oder den M. biceps femoris 
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oder den M. adductor magnus; sind andere Muskeln, z. B. der M. glutaeus 
medius Hauptsitz der Ischias, so fehlt das Laseguesche Zeichen. 

Allerdings kommen, wenn auch verhältnismäßig selten, bei Ischias 
Symptome vor, die nur durch Reizung oder Lähmung des Hüftnerven 
erklärt werden können, z. B. ständiges Kriebeln und Taubheit im Ge- 
biete besonders des N. peronaeus. Auch diese erklären sich leicht als 
Druckwirkung durch die nicht selten stark geschwollenen Mm. glutaeus 
maximus, biceps femoris, adductor magnus, gastrocnemius lateralis 
oder peronaeus longus; diese Druckwirkung wird am Oberschenkel und 
Knie noch durch den Gegendruck der unnachgiebigen Fascia lata ver- 
mehrt. 

Die Ischias ist also lediglich eine etwas andere Lokalisation derselben 
hypertonischen Muskelerkrankung, die der Lumbago zugrunde liegt. 
In der Hüftmuskulatur aber stimmt die Lokalisation der Muskelerkran- 
kung bei beiden Krankheiten überein, wie ein Vergleich der Abb. 1 und 2 
mit den Abb. 7 bis 9 zeigt, so daß man geradezu sagen kann, die 
Ischias ist ein muskulärer Kreuzschmerz mit Sitz im Gesäß einer Seite, 
der sich nach abwärts in die Muskulatur des Beins in bestimmter Grup- 
pverung fortsetzt. Ist auch die Lendenmuskulatur hypertonisch erkrankt, 
so ist außer dem muskulären Hüft- und Beinschmerz, als den wir die 
Ischias nun ansehen müssen, noch ein muskulärer Lendenschmerz, eine 
Lumbago vorhanden, und je nach der zeitlichen Aufeinanderfolge haben 
wir dann die Entstehung einer Lumbago aus einer Ischias, oder einer 
Ischias aus einer Lumbago vor uns. Leicht begreiflich und beinahe 
selbstverständlich ist es hiernach auch, daß diese beiden Erkrankungen 
nicht selten auch gleichzeitig auftreten. Ich führe einige Fälle an. 


Fall 42. Kreuz- und Hüftschmerzanfall mit Hohlrücken nach Anstrengung. 

Pe. Pl., 39 Jahre alter Schlosser, leidet seit einigen Monaten an Schmerzen 
im linken Oberschenkel nach längerem Sitzen. Am 19. VIII. 1923 bei einem 
Weitsprung plötzlich Schmerz im Rücken, wonach Erschwerung der Rumpf- 
bewegungen. 

23. VIII. 1923. Groß, kräftig gebaut, schlank, mager. Runder Rücken; 
bei Rumpfbeugung treten die Dornfortsätze der Lendenwirbelsäule nicht hervor. 
Muskulatur der Lenden, Hüften und des Bauches stark hypertonisch. 

Behandlung: Massage des Rumpfes am 23., 25., 27., 31. VIII. 1923. 

25. VIII. Nach 1. Massage Schmerzen wesentlich geringer, hauptsächlich im 
linken Oberschenkel und Hüfte. 

31. VIII. Nach 3. Massage Schmerzen nur noch beim Bücken gering, zeit- 
weise auch noch im linken Oberschenkel. Pat. bleibt nach 4. Massage aus der Be- 
handlung fort. 


Bot dieser Fall nur eine Lordose der Lendenwirbelsäule beim Bücken, 
so zeigten die beiden folgenden eine Skoliose, der erste nach der schmer- 
zenden Seite, also gleichseitig (homolog), der zweite der schmerzenden 
entgegengesetzt, also kreuzseitig (heterolog). 
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Fall 43. Kreuz- und Hüftschmerzanfall mit gleichseitigem, versteiftem Schief- 
rücken. 

He. Kl., 54jähr. Ofenarbeiter, leidet seit 6 Wochen an linksseitigem Rücken- 
schmerz beim Arbeiten, abends ins linke Bein ausstrahlend, in Ruhe fort. 

12. I. 1923. Mittelgroß, sehr kräftig gebaut, muskulös, wohlgenährt, frisch 
aussehend. 

Rumpf leicht gebeugt, hängt nach rechts. Lendenwirbelsäule in der Mitte 
leicht kyphotisch und nach links ausgebogen, in seitlicher Richtung fast voll- 
ständig versteift, Brustwirbelsäule nach rechts abweichend. — Bücken nach vorn 
unbehindert, nach rückwärts gehemmt, hierbei Schmerz in linker Leiste. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, des Bauches und des linken Beines durch- 
weg stark hypertonisch, verdickt, sehr hart; Sitz des Schmerzes: Darmbein- 
insertion des M. glutaeus max. links. 

Lasegue negativ. 

Knie- und Fersensehnenreflexe vorhanden, beiderseits gleich. 

Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und des linken Beines 2mal 
wöchentlich. 

19. I. Nach 2. Massage Schmerzen wesentlich stärker, auch nachts, in der 
Hüfte, Rückseite des Oberschenkels, Vorderseite des Unterschenkels links. Skoliose 
stärker. 

In der Muskulatur Hauptsitz des Hypertonus heute: Mm. glut. med. und min. 
(stark verkürzt) zwischen Trochanter und Beckenkamm. Außer Massage Atophan 
4 mal täglich 1g. Einreibungen mit Chloroformöl. 

Nach der 3.’ Massage nahmen die Schmerzen zu, so daß K. vom 19. I. bis 20. IT. 
bettlägerig war. Unter Atophan- und Chloroformöleinreibungen allmähliche 
Besserung. 

20. II. 1923 stellte er sich wieder vor; er hatte noch Schmerzen in linker 
Hüfte, Leiste und Fuß. Husten seit 14 Tagen. Linksseitiges Hinken. 

Lendenkyphose und Skoliose noch vorhanden. 

Lasegue stark positiv. 

Muskulatur wie vorher. 

Lungen: Abgeschwächtes Vesiculäratmen und vereinzelte Ronchi. — Bettruhe 
wegen des Bronchialkatarrhs und Unterbrechung der Massagebehandlung bis zum 

6. III. Schmerzen in linker Hüfte nur noch gering. 

Lendenkyphose und Skoliose etwas geringer, aber noch deutlich ausgesprochen. 
Hochstand der linken Beckenseite, Schrägstand der Rima ani (rechts oben und 
links unten). 

Wieder regelmäßig 2mal wöchentlich Massage. Allmähliche Verringerung 
der Kyphoskoliose und der Schmerzen. 

23. III. Nach der 10. Massage keine Schmerzen mehr. — Kyphoskoliose 
noch vorhanden. 

9. IV. Nach der 13. Massage Arbeitsaufnahme; nach 3 Tagen wieder Schmer- 
zen im Kreuz, nach 5 Tagen so stark, daß Weiterarbeit unmöglich. 

Lasegue links angedeutet. 

Schmerzsitz jetzt: Ins. des M. glut. max. am Steißbein. 

25. V. Nach der 23. Massage Schmerzen nur noch vorübergehend. — 
Pat. bleibt aus der Behandlung fort. 


Fall 44. Kreuz- und rechtsseitiger Hüftschmerzanfall mit kreuzseitigem Schief- 
rücken ohme Versteifung (nach Anstrengung). 

Be. Re., 35jähr. Packer. 1918 rechtsseitiger Mittelfußbruch, ohne Beschwerden 
und nachweisbare Folgen verheilt. .1924 3 Wochen lang Venenentzündung am 
rechten Unterschenkel. Am 1. IX. 1924 plötzlich erkrankt mit heftigen Kreuz- 
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schmerzen, die ihn sofort gehunfähig machten, nach 5 Tagen auch in rechter 
Gesäßbacke, von dort immer weiter abwärts ziehend, so daß nach 3 Wochen auch 
das ganze linke Bein bis zum Fuß schmerzhaft war. Behandlung zuerst ambulant, 
dann im Krankenhaus, dort auf Wannenbäder, Diathermie und heiße Sandsäcke 
nach 8 Wochen wesentliche Besserung, so daß R. wieder eine halbe Stunde gehen 
konnte, nach einer Einspritzung wieder Verschlechterung. Weitere Behandlung 
mit Diathermie und Wannenbädern. R. versuchte zu arbeiten, mußte aber wegen 
Verschlimmerung der Beschwerden den Versuch wieder einstellen. 

5. III. 1925. Schmerzen im Stehen und Gehen bei jedem Schritt, im 
Sitzen nicht, im Liegen nur beim Umdrehen. Sitz in beiden Lenden, 
rechter .Gesäßbacke, Außenseite des rechten Oberschenkels, der Wade und 
am Außenknöchel. 

Größe 172,5 cm; Gewicht 61,5 kg netto. Kräftig gebaut, schlank, Muskulatur 
mittel, mager, etwas blaß. 

Herz, Lungen, Urin o. B. 

Abdomen: Epigastrium resistent, Organbefund negativ. 

Keine Plattfüße. 

Wirbelsäule: Linkskonvexe Total- (hauptsächlich Lenden-)Skoliose, beweglich. 

Bücken nach vorn bis 3l cm Fingerabstand vom Boden möglich. 

Lasegue positiv. 

Hüftbewegung beiderseits frei. 

Muskulatur der Lenden, des Bauches, der Hüften und der Beine durchweg 
hypertonisch, stellenweise hart und druckschmerzhaft, ganz besonders Glutaei 
maximi und medii beiderseits, rechts stärker, Caput laterale M. gastrocnemii, 
Peronaeus longus und brevis rechtsseitig mit ihren Sehnenscheiden am Außen- 
knöchel und in der Fußsohle, ferner waren beide Iliosakralgelenke und das rechte 
erste Tarsometatarsalgelenk stark druckschmerzhaft. 

Per anum: Starker Hypertonus der Sphinceteren und Levatoren, starker 
waren Druckschmerz des Kreuzbeins. 

Behandlung: Massage der Lenden, des Bauches, der Hüften und Beine und 
der Beckenhöhle, zuerst 4mal, später 3mal, nach 4 Wochen 2mal wöchentlich; 
nach derselben warmes Wannenbad. 

11. III. Nach 4. Massage: Skoliose S-förmig, rechtskonvex lumbal, links- 
konvex dorsal. Beschwerden unverändert. 

16. III. Nach 7. Massage: Schmerzen auch zwischen den Schultern und in 
den Armen. 

Auch hier starker Hypertonus besonders der Trapezii, infraspinati, teretes, 
subscapulares und tricipites. 

19. III. Nach 9. Massage: Schmerzen aus dem rechten Bein vorübergehend 
fort, noch in Kreuz und Schultern. 

31. III. Nach 14. Massage: Schmerzen auch in der Brust, Magengegend und 
an den Rippenbögen (Sitz in den hypertonischen Mm. pectorales, obliqui und recti 
abdominis. 

3. IV. Nach 15. Massage: hob sich immer deutlicher die Verstärkung der 
Schmerzen am Tage nach der Massage (Reaktion auf diese) ab gegen den dann 
folgenden Nachlaß derselben, auch verursachte Schnee, Regen und Sturm immer 
wieder eine starke Steigerung derselben. 

Per anum war das Kreuzbein nicht mehr, die (jetzt erst erreichbare) Com- 
missur der stark hypertonischen Mm. rectovesicales stark schmerzhaft. 

24. IV. Nach 20. Massage Schmerzen im ganzen geringer, ständig hin- und 
herziehend, bald in rechter Hüfte, bald in rechter und linker Schulter. 

Skoliose ganz leicht linkskonvex Ende Brust-, Anfang Lendenwirbelsäule. 


578 A. Müller: 


15. V. Nach 26. Massage Schmerzen nur noch tageweise, fast nur im Kreuz 
und in den Schultern, nur vereinzelt noch im rechten Bein. 

3. VI. Nach 31. Massage: Schmerzen im ganzen wesentlich geringer, zumeist 
noch in Kreuz und Schultern. Tageweise immer wieder stärkere Anfälle. Gehen 
2—3 Stunden möglich unter geringen Schmerzen im rechten Bein. 

Lasegue noch leicht positiv, Feuerstein positiv. 

Iliosakralgelenke und Dornfortsatzlinie noch stark druckschmerzhaft. 

Hypertonus im ganzen wesentlich geringer und weniger druckschmerzhaft, 
doch überall noch deutlich. 


15. VI. geht Pat. auf Kosten der Landesversicherungsanstalt zur Kur 


nach Aachen. 


Die Skoliose ist bei der Ischias bekanntlich sehr häufig. Sie entsteht 
durch den asymmetrischen Zug der ungleich stark hypertonischen 
Muskeln. Und zwar sind es hier die am Becken angteifenden Muskeln, 
die durch Schrägstellung des Beckens eine Schrägstellung der Wirbel- 
säule bewirken, die weiter aufwärts durch eine Gegenkrümmung aus- 
geglichen wird. Ist der M. glutaeus maximus, besonders dessen Steiß- 
beininsertion am stärksten hypertonisch, so wird das Steißbein mit dem 
unteren Kreuzbeinende im Stehen dem erkrankten Bein genähert, das 
Kreuzbein schief gestellt, damit die diesem aufsitzende Lendenwirbel- 
säule nach der gesunden Seite abgebogen, und es entsteht eine kreuz- 
seitige (heterologe) Skoliose. Dasselbe geschieht, wenn der M. adductor 
magnus oder der M. biceps femoris am stärksten hypertonisch erkrankt 


ist. In diesem Falle ist der untere Schambeinast oder das Tuber ischii 


der Angriffspunkt des Muskelzuges, dieses wird im Stehen dem kranken 
Bein angenähert, dadurch das Becken schief gestellt und die Lenden- 
wirbelsäule nach der gesunden Seite abgebogen. Andererseits bewirkt 
Hauptsitz der Erkrankung im M. glutaeus medius Annäherung des 
Beckenkamms an den Trochanter major im Stehen, dadurch eine Schief- 
stellung des Beckens mit Abbiegung der unteren Lendenwirbelsäule 
nach der erkrankten Seite, welch letztere durch eine Abbiegung in der 
oberen Hälfte der Lendenwirbelsäule nach der gesunden Seite aus- 
geglichen wird. In diesem Falle entsteht also eine gleichseitige (homo- 
loge) Skoliose. Die Abhängigkeit vom Muskelzuge erklärt es, daß die 
Skoliose manchmal erst bei der Rumpfbeugung auftritt. 


Dadurch, daß wir Lumbago und Ischias als zwei verschiedene 
Lokalisationen einer und derselben Krankheit, der hypertonischen 
Muskelerkrankung, erkannt haben, erklärt sich die Entstehung einer 
Ischias aus einer Lumbago ohne weiteres als Wanderungserscheinung. 

Das Wandern ist aber ein Hauptmerkmal der hypertonischen 
Muskelerkrankung, es ist uns als Sitzwechsel des Schmerzes in einer ganzen 
Reihe der oben angeführten Krankengeschichten — besonders charakte- 
ristisch ist Fall44 — schon begegnet. Gerade von der Neigung zum Wan- 
dern hat sie ihren alten Namen ‚„Rheumatismus‘ (rheuma = Fluß). 
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Das Wandern seinerseits erklärt sich aus dem Walten der von uns 
oben angeführten Gesetze. Durch die Wirkung der Gesetze der Synergie 
und des Antagonismus wird, wie die Tastuntersuchung ergibt, die Mus- 
kulatur weit über den Hauptsitz der Erkrankung hinaus in ihrer Ge- 
samtheit hypertonisch und zu einem einheitlichen Spannungssystem, 
einem Hypertonismus, wie ich ihn*) genannt habe, in dem, ähnlich wie 
in einem Spinnwebennetz, Spannungssteigerung-an einer Stelle weithin 
als spannungssteigernder Reiz wirkt. Dieser Reiz steigert einen irgendwo 
im Körper latent vorhandenen Hypertonus und ruft damit einen Schmerz 
anfallhervor. Muskeln mit latentem Hypertonus sind aber bei jedem Rheu- 
matiker auch außerhalb deseigentlichenKrankheitsherdesstets vorhanden. 
Die Entstehung der Ischias bei einem Kreuzschmerzkranken beruht also 
darauf, daß durch den hypertonisc hen Krankheitsvorgang die schon latent 
hypertonischen Beinmuskeln in Reizzustand geraten und schmerzen. 

Die Erscheinung des Wanderns und die Ergebnisse der Tastunter- 
suchung hierbei sind das Schlußstück des Beweises, daß der Hypertonus 
das eigentliche Wesen der hier vorliegenden Muskelerkrankung ist und 
nicht die Verhärtungen oder ‚Gelosen‘‘. Meine Arbeit von 19113), durch 
die, wie mir scheint, das Rheumatismusproblem neu in Fluß gekommen 
ist, hatte den Zweck, die laienhafte, aus den Arbeiten der Schweden 
stammende Auffassung der ‚Myiten‘, ‚Celluliten‘‘, ‚„Knötchen‘“ usw., 
die nur das Ergebnis oberflächlicher und ungenauer Untersuchung ist, 
und jedem Fortschritt auf diesem praktisch und wissenschaftlich gleich 
wichtigen Gebiete hindernd im Wege steht, endlich zu beseitigen und 
nach Darstellung des wirklichen Befundes, wie er sich bei genauer und 
systematischer Untersuchung ergibt, durch die einzige wissenschaftlich 
haltbare Auffassung zu ersetzen, daß die rheumatische Erkrankung des 
Muskels ein örtlich ausgelöster Hypertonus ist, dessen Folge erst die 
„Knoten“ sind. Meine Beweisgründe sind bisher von keiner Seite an- 
gefochten worden, weil sie nicht anfechtbar sind. Ich wundere mich 
deshalb, daß Schadel2) und Lange und Eversbusch!4), ohne sich mit 
meinen dagegen angeführten Gründen zu beschäftigen, zu dieser alten 
Auffassung zurückkehren, die ‚Myiten‘ und ‚‚Celluliten‘“ der Schweden 
mit der Etikette der ‚‚Gelosen‘‘ und ‚„Muskelhärten‘‘ versehen und sie 
als den Befund des Muskelrheumatismus beschreiben. Ich kann mir das 
nur dadurch erklären, daß sie die ganz unerläßlichen Kautelen, die ich 
in meinem Lehrbuche für die Untersuchung der Musulatur auf Grund 
jahrzehntelanger täglicher Erfahrung angegeben habe, bei ihren Unter- 
suchungen nicht beachtet haben und dadurch zu ihren unvollkommenen 
Ergebnissen gekommen sind. 


Die Tatsache, daß Lumbago und Ischias verschiedene Äußerungen 
einer und derselben hypertonischen Muskelerkrankung sind, die sich 
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natürlich bei demselben Kranken auch noch anderweitig äußern kann, 
erklärt auch ohne weiteres Fälle wie den folgenden, bei dem die Lumbago 
mit einer Ischias abwechselte und das erstemal eine Ischias, beim Rück- 
fall eine Lumbago, zwischendurch eine Torticollis auftrat. 


Fall 45. Rechtsseitiger Hüftschmerzanfall, rückfällig, mit kreuzseitigem. Schief- 
rücken nach Erregung bei Plattfuß. Später Halsschmerzanfall und Kreuzschmerz- 
anfall mit Versteifung und vorübergehend mit Schiefrücken nach Erschütterung. 

Frau Pa. Mö., 39jähr. Hausfrau. Leidet von Jugend auf häufig an Kreuz- 
schmerzen, erkrankte vor 8 Jahren zum ersten Male 3 Monate lang an linksseitiger 
Ischias, hatte in der Zwischenzeit vereinzelte Schmerzanfälle und leidet jetzt 
seit $ Tagen, wenige Stunden nach einem Schreck, an ständigen Schmerzen von 
der rechten Hüfte bis zum Knöchel, besonders nachts. 

24. IX. 1917. Mittelgroße, kräftig gebaute, etwas korpulente Frau mit leiden- 
dem Gesichtsausdruck, rechts stark hinkend. 

Herz, Lungen, Abdomen o.B. 

Lasegue rechts stark positiv. 

Rechte Hüfte höher als linke, linkskonvexe Lumbalskoliose. 

Beiderseits Plattfuß mittleren Grades. 

Muskulatur des ganzen Körpers hypertonisch, ziemlich hart, geschwollen, 
zumeist Adductoren, demnächst Lenden und Schultern, weniger Waden, Hüften 
und Hals. 

Per anum: Ganze Beckenhöhle außerordentlich druckschmerzhaft, zumeist 
Vorderfläche des Kreuzbeines. 

Behandlung: Massage des ganzen Körpers einschließlich der Beckenhöhle, 
alle 1—2 Tage. — Bettruhe, Salypirin 5 g täglich. 

25. IX. Nach 1. Massage Schmerzen unverändert, kein Schlaf. 

Gang etwas besser, Skoliose etwas geringer. 

Stärkster Hypertonus und Hauptsitz des Schmerzes im lateralen Kopf des 
M. gastrocnemius und den oberen Insertionen der Mm. peronaei. 

2. Massage. — Phenacetin. Veronal aa 0,25, Mcrph. mur. 0,01 abends I—2 mal. 
Kein Salypirin. 

27. IX. In der ersten Nacht Schlaf gut, doch unterbrochen durch einen 
Istündigen Magenschmerzanfall, letzte Nacht unruhig, Schmerzen im rechten 
Bein geringer. 3. Massage. 

29. IX. Weitere Abnahme der Schmerzen, zumeist noch beim Liegen auf 
der rechten Seite, Schlaf ohne Mittel. Gang noch leicht hinkend. — 4. Massage. 
Nach derselben Unterbrechung der Behandlung durch eine Erkältung mit Schnup- 
fen, Kopfschmerzen und heftigen, 3 Tage dauernden, Hämorrhoidalschmerzen. 

8. X. Schmerzen im rechten Bein geringer. Hinken kaum noch merkbar. 
— 5. Massage. 

10. X. Schmerzen geringer. Schlaf noch schlecht. — 6. Massage. 

17. X. Kein Hinken mehr. — 7. Massage. 

20. X. Noch geringe Schmerzen in rechter Hüfte und Wade, seit einigen Tagen 
auch in der rechten Schulter. — 8. Massage. 

Nach derselben verreiste Pat., bis 

14. XI. Schmerzen noch in beiden Beinen nachts und zeitweise beim Gehen. 
— 9. Massage. 

28. XI. Nach 11. Massage Schmerzen wesentlich geringer, nachts kaum 
noch. — 12. Massage. 

Nach derselben erschien Pat. nicht mehr zur Behandlung; sie befand sich 
wohl bis zum 
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26. 1I. 1920, wo sie wieder erschien, weil sie seit 4 Wochen Schmerzen in der 
linken Halsseite hatte. 

Nun war die Muskulatur der Schultern und des Halses hypertonisch, geschwol- 
len, ziemlich hart und druckschmerzhaft. 

Die Schmerzen waren nach 9 Massagen der Schultern und des Halses am 
9. IV. fort. 

1. X. 1921 erschien Pat. wieder; sie war vor 14 Tagen bei einer Wanderung 
über eine Baumwurzel gestolpert, empfand hierbei einen heftigen Schmerz im 
Kreuz, der allmählich geringer, dann aber, besonders nach einem neuen Stolpern, 
wieder heftiger wurde und jetzt so stark war, daß sie kaum gehen und sich um- 
drehen, sich nicht bücken konnte; er war am geringsten im Stehen und Gehen, 
am stärksten beim Aufstehen nach Sitzen. — Gang steif, langsam. Wirbelsäule 
gerade, starr; Bücken nach vorn nur sehr wenig möglich, nach der Seite fast gar 
nicht. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, des Bauches und der Oberschenkel ziemlich 
stark hypertonisch, verdickt, stark druckschmerzhaft, am schmerzhaftesten der 
Spalt zwischen Kreuzbein und letztem Lendenwirbeldornfortsatz. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Oberschenkel, 
zuerst täglich, später 2mal wöchentlich. Sofort nach der 1. Massage Bewegung 
des Rumpfes freier, rechtsseitige Skoliose. 

4. X. Nach 2. Massage Schmerzen und Skoliose unverändert. Schlaf schlecht. 
Abends 0,5 Pyramidon. 

6. X. Nach der 4. Massage des ganzen Körpers Schmerzen noch immer, 
heute ins linke Bein ziehend. — Lasegue links positiv. — Atophan 4 mal täglich 0,5. 

20. X. Nach der 8. Massage Bücken wesentlich tiefer, etwa !/, der Norm. 
Wirbelsäule gerade, frei beweglich. 

3. XI. Nach der 11. Massage nur in den Schultern geringe Schmerzen. 

15. XI. Nach der 12. Massage Periode mit starken Schmerzen im ganzen 
Körper dagewesen. Rückenschmerzen fort. 

Nach der 14. Massage Beendigung der Behandlung. 


‘. Der chronische Kreuzschmerz (,Insuffieientia vertebrae‘ Schanz). 

So verschiedenartig die bisherigen Fälle waren, so waren es doch 
ausnahmslos akute, plötzlich auftretende, in wenigen Tagen, längstens 
Wochen ablaufende Erkrankungen. Die Lumbago tritt aber nicht immer 
nur in dieser akuten Form auf, sondern auch als chronischer, über Monate, 
ja Jahre sich erstreckender Schmerzzustand. 


Fall 46. Ständiger Kreuzschmerz bei Plattfuß. 

Frau Ka. Ma., 42jähr. Hausfrau, erkrankte Mai 1922 plötzlich an Schmerzen 
im Kreuz, die noch heute bestehen. Genitalbefund nach autoritativer, wiederholter 
Feststellung negativ. Diathermie, Lichtbäder, Einspritzungen ohne Erfolg. 

13. IX. 1922. Mittelgroße, kräftig gebaute, etwas korpulente, frisch aus- 
sehende Frau. 

Gesichtsausdruck müde. 

Herz, Lungen, Abdomen o,B. 

Urin: ohne Eiweiß, ohne Zucker. 

Beiderseits beweglicher Plattfuß, schmerzhaft bei seitlicher Kompression, 
X-Beine leichten Grades. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, Adductoren und Waden ziemlich stark 
hypertonisch. — Iliosakralgelenke und Kreuzbein, sowohl die Rückfläche wie die 
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per anum tastbare Vorderfläche stark druckschmerzhaft, wird von Pat. als Sitz 
des Schmerzes bezeichnet. 

Behandlung: Massage des ganzen Körpers 3 mal wöchentlich, nachher warmes 
Bad und Ruhe. 

Nicht viel gehen und stehen! 

19. IX. Nach 3. Massage waren die Füße schmerzfrei, der Schlaf gut, der 
Rücken noch schmerzhaft. 

Nach der 5. Massage (21. IX.) erschien Pat. nicht mehr zur Behandlung. 

Fall 47. Ständiger Kreuzschmerz mit leichter Versteifung der Lendenwirbelsäule. 

Joh. He., 34 jähr. Maurer, leidet seit 5 Monaten an Schmerzen im Rücken, 
‘besonders im Liegen; Bücken unmöglich. 

5. VIII. 1919. Rücken leicht rund, Bücken bis ca. 30cm Fingerabstand 
vom Boden möglich; beim Bücken bleibt obere Lendenwirbelsäule hohl. 

Wirbelsäule nur im Bereich der unteren 2—3 Lendenwirbel versteift, 4. und 
5. Lendenwirbeldornfortsatz etwas druckschmerzhaft. 

Muskulatur der Lenden stark hypertonisch und sehr hart, der Weichen stark, 
des Bauches weniger hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden, des Bauches 2mal wöchentlich. 

15. VIII. Nach 3. Massage Schmerzen wesentlich geringer. 

26. VIII. Nach 6. Massage Schmerzen nur noch nach langem Stehen. 

Nach 8. Massage (29. VIII.) erscheint Pat. nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 48. Ständiger Kreuzschmerz mit gleichseitigem leicht versteiftem Schief- 
rücken. 

He. Ho., Seit 2 Jahren fast andauernde Rückenschmerzen im Kreuz. 

Im Kriege rechtsseitiger Lungendurchschuß, wovon jetzt noch NE 
keit und Schmerzen in der rechten Seite bei Anstrengungen. 

6. IX. 1922. Groß, kräftig gebaut, Muskulatur und Fettpolster Et ent- 
wickelt. 

Wirbelsäule in der unteren Hälfte des Lendenabschnittes rechtskonvex, im 
oberen Lenden- und unteren Brustteil linkskonvex skoliotisch. 

Bücken nach vorn eingeschränkt; hierbei wird Wirbelsäule steif gehalten; 
seitliche Bewegung nur im unteren Lendenteil nach rechts etwas eingeschränkt. 

Muskulatur der Lenden und Weichen stark hypertonisch, geschwollen, schmerz- 
haft. 

Massage der Hüften, Lenden und des Bauches, nachher Skoliose vorüber- 
gehend weg. Bewegung freier. 

Pat. erscheint nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 49. Ständiger Kreuzschmerz mit leichter Wirbelsäulenversteifung, vor- 
übergehend Rund- und Schiefrücken. 

Jo. Ob., 30jähr. Appreturarbeiter, war von 1912 ab Soldat und hat den 
Krieg an der Front im Westen bis November 1918 mitgemacht, seitdem morgens 
Husten und Auswurf. Von Weihnachten 1918 bis zum Sommer 1919 zum ersten 
Male, jetzt wieder seit 8 Tagen Rückenschmerzen. 

15. IX. 1920. Mittelgroß, kräftig gebaut, Muskulatur mittel, mager. 

Lungen: Keine Dämpfung, Spitzen und untere Lungengrenzen beiderseits 
gleich rechts und links über und unter Schlüsselbein vereinzelt Giemen und rauhes 
Vesiculäratmen, links unter dem Schlüsselbein Exspirium verschärft. 

Herz o. B. — Puls = 88, regelmäßig. 

Wirbelsäule ohne seitliche Abweichung, kein Druckschmerz, keine Prominenz. 
Schlag auf den Kopf schmerzt nicht. Im Lendenteil Bewegung nach allen Rich- 
tungen leicht gehemmt, schmerzhaft. 


| 
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Muskulatur: Glutäen, Lenden, Weichen stark hypertonisch. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden, des Bauches 2mal wöchentlich. 

28. IX. Nach 3. Massage Tag und Nacht sehr starke Schmerzen, 1. und 2, Len- 
denwirbeldornfortsatz prominieren etwas und schmerzen auf Schlag, keine Ver- 

Drehen, Bücken, Aufrichten stark schmerzhaft, Sprung vom Stuhl nicht. 

Bettruhe: Einstellung der Arbeit; Massage wird fortgesetzt. 

2. X. Nach 4. Massage Schmerzen vorübergehend geringer. 

8. X. Von 8. Massage ab jedesmal unmittelbar nach der Massage linkskonvexe 
Totalskoliose wechselnden Grades, teilweise unter starkem Schmerz in linker 
Weiche. | 

19. X. Nach 10. Massage Schmerzen nur noch morgens nach dem Aufstehen. 

26. X. Massage auch der Beckenhöhle: Starker Druckschmerz des Torus 
vesicalis, der Prostata, der Schambeine. 

2. XI. Nach 14. Massage Schmerzen nur noch beim Husten. — Keine 


' Skoliose mehr, aber noch ganz geringe Hemmung der Beugung der Lenden- 


wirbelsäule nach links, obere Lendenwirbelsäule noch leicht kyphotisch. 

5. XI. Nach 16. Massage Rumpfbewegung völlig frei. 1. und 2. Lenden- 
wirbeldornfortsatz prominieren noch etwas, Seitenbeugung nach links wenig 
gehemmt. Gelenk zwischen 1. und 2. Lendenwirbel links stark, rechts weniger 
schmerzhaft, linksseitige Lendenmuskulatur stärker hypertonisch. 

8. XI. Wiederaufnahme der Arbeit, seitdem Schmerzen wieder stärker, 

20. XI. Nach 20. Massage Schmerzen nur noch in der rechten Lende. 

Nach 21. Massage erscheint Pat. nicht mehr zur Behandlung. bis 

14. VI. 1921. Inzwischen Schmerzen nur bei Witterungswechsel in linker 
Lende, jetzt seit 6 Tagen bei jeder Bewegung, besonders morgens beim Aufstehen, 
beim Bücken und Umdrehen. Wirbelsäule im Lendenteil steif und etwas kypho- 
tisch, beim Bücken starr. 

Muskulatur der Hüften, Lenden und des Bauches stark hypertonisch, die 
Muskelbäuche springen sichtbar vor. 

Behandlung: Massage der Hüften, Lenden und des Bauches, Z2mal wöchentlich. 

21. VI. Nach 2. Massage Schmerzen geringer, besonders noch nachts und 
morgens beim Aufstehen. Appetitmangel. 

Wirbelsäule nicht mehr kyphotisch, aber vom 10. Brust- bis 3. Lendenwirbel 
starr. 

24. VI. Nach 3. Massage starke Schmerzen, deswegen seit gestern arbeits- 
unfähig. 

8. VII. Nach 8. Massage Schmerzen am stärksten nachts beim Umdrehen 
im Bett, bei Tage nur beim Aufstehen nach längerem Sitzen. Pat. nimmt leichtere 
Arbeit auf, erscheint nicht mehr zur Behandlung bis 

21. IV. 1922, er befand sich inzwischen wohl; seit 7 Wochen arbeitet er als 
Handlanger, seit 2 Wochen wieder Schmerzen im Kreuz. 

Gang mit steifgehaltenem Rumpf. — Beim Bücken nach vorn Lendenwirbel- 


‚säule steif, Dornfortsätze treten nicht hervor, bei Rück- und Seitwärtsbeugung 


des Rumpfes Lendenwirbelsäule wenig beweglich. 

Muskulatur der Hüften (Sitz der Schmerzen) und Lenden stark, Bauch und 
Schultern weniger hypertonisch. 

Lasegue negativ. 

Sprung vom Schemel schmerzlos. 

Behandlung: Massage des Rumpfes einschließlich Hüften. 

1. V. Nach 3. Massage Schmerzen hauptsächlich noch in den Hüften (Glutäen) 

4. V. Nach 5. Massage erscheint Pat. nicht mehr zur Behandlung. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 38 
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Fall 50. Ständiger Kreuzschmerz mit versteiftem Schiefrücken, vorübergehend 
Schulter-, Kopf- und Fußschmerz. 

Wi. Ni., 37 Jahre alt, Dreher; leidet seit 6 Jahren im Anschluß an eine Lungen- 
entzündung an ständigen Rückenschmerzen, die sich bei Witterungswechsel akut 
steigern unter Vorbeugung des Rumpfes. . Vor 3 Jahren (1913) infolgedessen 
32 Wochen arbeitsunfähig, 2malige Kur in Aachen blieb ohne Erfolg; er sollte 
deswegen invalidisiert werden, was er indessen ablehnte. Seit 2 Tagen starke 
Erkältung mit Husten und neuem Rückenschmerzanfall. Seit langer Zeit 2—3 mal 
wöchentlich Kopfschmerzen. 

20. XI. 1916. Äußerst kräftig gebauter, muskulöser Mann in gutem Er- 
nährungszustande. Innere Organe und Nervensystem o. B. 

Lasegue negativ. 

Haltung ziemlich stark vornübergeneigt, ca. 33° zur Senkrechten. 

Wirbelsäule skoliotisch, im Lendenteil leicht linkskonvex, im Brustteil stark 
rechtskonvex, nur im Brustteil wenig, im Lendenteil nicht beweglich. 

Muskulatur des ganzen Körpers stark hypertonisch, besonders Lenden und 
Schultern. Per anum: Ganze Beckenhöhle stark schmerzhaft, Prostata leicht 
vergrößert. | 

Behandlung: Massage des Rumpfes 2mal weöhentlich. Schon nach der 
1. Massage Schmerzen und Skoliose geringer, Haltung gerader, aber nach wenigen 


Tagen wieder Rückfall zum Anfangszustande. So schwankte der Zustand lange 


zwischen Besserung und Rückfall hin und her. 

Zwischendurch traten von Anfang an flüchtige Schmerzen auch in anderen 
Körperteilen, besonders Schultern, rechtem Knie, linkem Fuß (23. XI. 1916), 
rechtem Arm (3. I. 1917), rechtem Fuß, linkem Knie (3. I. 1917), Kopf (24. II. 
1917) auf. 

31. XII. 1916. Von der 7. Massage ab war fast regelmäßig die Skoliose und 
Beugehaltung vor der Massage deutlich, wenn auch geringer als anfangs vor- 
handen, nach der Massage fort. 

30. XII. 1916. Bei der 10. Massage war zum ersten Male die Lendenmuskula- 
tur so weich, daß durch sie hindurch deutlich eine Schwellung des Gelenkes zwischen 
2. und 3. Lendenwirbel, und zwar nur links, gefühlt werden konnte. (Der Befund 
war deswegen sehr wichtig, weil er die Entstehung der Skoliose erklärte; die 
Gelenkschwellung befand sich nämlich an der Umbiegungsstelle zwischen dem 
linkskonvexen und dem rechtskonvexen Abschnitt.) 

24. I. 1917. Nach 16. Massage war zum ersten Male vorübergehend auch vor 
der Missige die Skoliose fast weg. Der Schmerz lokalisierte sich immer mehr in 
die rechte Lende war aber auch in den Schultern noch sehr hartnäckig, besonders 
bei Witterungswechsel, morgens und nach kurzem Sitzen. 

7. III. 1917. Nach der 26. Massage war Pat. zum ersten Male schmerzfrei, 
doch traten immer wieder tageweise Schmerzen, jetzt weniger im Kreuz als in 
den Schultern auf, hier sogar stärker als vorher. 

31. IH. 1917. Nach der 33. Massage stellte sich anstatt der Skoliose beim 
Schmerzanfall regelmäßig eine Kyphose der Brustwirbelsäule ein, und nur bei 
stärkerem Schmerz vorübergehend wieder eine Skoliose, die regelmäßig nach der 
Muıssıge verschwand. 

Die Schmerzen wurden allmählich geringer, doch stellten sich immer wieder 
hexenschußartige Anfälle von Rückenschmerz ein, die den Pat. veranlaßten nach 
der 45. Massage (9. IV. 1917) die Behandlung einzustellen, doch steigerten sich 
nun die Schmerzen so stark, daß er wiederholt die Arbeit einstellen mußte, deshalb 
stellte er sich ara 1. IX. 1917 wieder zur Behandlung ein: Er hatte wieder ständig 
Schmerzen in rechter Lende und Kopf. Nachts häufig Schmerzanfälle bis zu 
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40 Minuten Dauer in der Lende, die ihn zwangen, aus dem Bett aufzustehen. 
Wieder linkskonvexe Lendenskoliose. 

Starker Hypertonus und Druckschmerz der langen Rücken- und der Schulter. 
muskeln, rechts stärker als links. 

Pat. erschien zur Massagebehandlung alle 8—14 Tage; zeitweise wurden 
Antirheumatica verabreicht, die indessen ohne deutliche Wirkung blieben. 

Regelmäßig war wieder vor der Massage eine linkskonvexe Lumbalskoliose 
vorhanden, nach der Massage weg. Allmählich wurden die Schmerzen wieder 
geringer, die Anfälle seltener und schwächer. . 

20. IV. 1918. Nach der 66. Massage war Pat. 14 Tage lang völlig schmerzfrei, 

26. X. 1918. Nach der 82. Massage blieb Pat. beschwerdefrei und im höchsten 
Maße leistungsfähig. Nach über 2 Jahren 

9. XII. 1920 konsultierte er mich wieder wegen Schulterschmerzen, die seit 
14 Tagen aufgetreten waren. 

Die Wirbelsäule war ohne seitliche Abweichung, frei beweglich; im Brustteil 
bestand ein runder Athletenrücken. Die Muskeln der Schultern waren beiderseits 
stark hypertonisch, keine Gelenkschwellung, keine Bewegungsstörung. 

12. I. 1921. Nach 10 Massagen waren die Schulterbeschwerden fort. 

Nach 5!/, Monaten trat plötzlich während der Arbeit (25. VI. 1921), nachdem 
4 Wochen lang Müdigkeit mit zeitweiligen Kopfschmerzen, vorübergehend auch 
Rückenschmerzen vorhergegangen waren, ein Hexenschußanfall im Kreuz ein. 

Wieder bestand eine ganz leichte Skoliose, linkskonvex lumbal, rechtskonvex 
dorsal. 

Bücken war nur ganz wenig möglich, mit hohlem Kreuz, 

Muskulatur, besonders der Glutäen, etwas weniger der Lenden, noch weniger 
der Schultern, hypertonisch und stark schmerzhaft. 

30. VI. 1921. Schon nach 3 Massagen alle 2—3 Tage war Skoliose und Ky- 
phose endgültig, nach 5 weiteren Massagen alle 3—4 Ta ge alle Beschwerden 
fort, bis auf gelegentliche leichte Rücken- und Kepfschmerzen. 

16. VII. 1924 erschien N. wieder; er hatte inzwischen trotz schwerster Arbeit 
(bis 16 und mehr Stunden täglich) keine Rückenschmerzen mehr gehabt, nur zeit- 
weise dumpfen Kopfschmerz; jetzt klagt er seit etwa 1!/, Jahren (er hatte damals 
sehr häufig mit nassen Füßen arbeiten müssen) über Schmerzen in den Füßen, die 
in den letzten Wochen bis in die Waden zogen. 

Haltung gerade, Wirbelsäule ohne seitliche Abweichung, frei beweglich. 

Kein Platt- oder Knickfuß. 

Die Gelenke der Innenseite der Füße, besonders Art. cuneonavicularis und 
tarsometatarsea I waren druckschmerzhaft, ebenso die Zehenwurzelgelenke, be- 
sonders auf der Sohlenseite (Zehenballen!). 

Muskulatur der Waden ziemlich stark hypertonisch, zumeist caput lat. m. 
gastrocnemii, weniger Adductoren und Glutäen, Lendenmuskulatur fast gar nicht. 
Muskulatur der Schultern und des Halses stark hypertonisch und druckschmerz- 
haft, Vorderhalsmuskulatur verkürzt. Hals kurz. 

Behandlung: Massage, anfangs nur der Beine, von der 3. Massage ab auch der 
Schultern und des Halses, anfangs 2 mal, später 1 mal wöchentlich. 

28. VII. Nach der 3. Massage Beschwerden in den Fersen wesentlich besser, 
bis zum 18. VIII. noch wiederholt Kopfschmerzen. 

Nach der 7. Massage (18. VIII.) erschien N. nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 51. Ständiger Kreuzschmerz mit leicht versteiftem statischen Schiefrücken 
bei chronischer Entzündung zweier Lendenwirbelgelenke. 

J. H.,43jähriger Fräser. Mutter (f), eine Schwester und ein Vetter haben 
an Rückenschmerzen gelitten, bezw. leiden noch daran. 1902 akuter Muskel- 
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rheumatismus mit Fieber, seitdem ‚‚Rheumatismus‘“, besonders in den Hüften, 
links stärker, zeitweise wandernd in Ober- und Unterschenkel, Kniee, Schultern, 
Arme, Hände; Appetitmangel und Magenbeschwerden; nach dem Mittagessen 
regelmäßig wässeriges Erbrechen. 

26. VI. 1912. Großer, schlanker, kräftig gebauter, muskulöser, fast fettloser 
Mann. 

Muskulatur überall mäßig hypertonisch, in den Schultern stärker, in den Hüf- 
ten und Lenden sehr stark; Lendenmuskulatur fast holzhart. Peranum: Ziemlich 
starker Hypertonus des Beckenbodens; Promontorium stark druckschmerzhaft; 
oberhalb der Prostata schmerzhafte Resistenz. — Sonst: Organbefund negativ. 

Behandlung: Massage des ganzen Körpers einschließlich der Beckenhöhle, 
2mal wöchentlich, zeitweise warme Vollbäder mit Aachener Thermalsalz. 

11. XI. Nach 33 Massagen geringe Besserung. Patient blieb aus der Behand- 
lung fort; er erschien wieder am 

20. I. 1913. Inzwischen Rückenschmerzen wechselnd, seit 14 Tagen wesentlich 
stärker, zumeist in der linken Hüfte; in beide Ober- und Unterschenkel, Knie, 
Arme, Hände ausstrahlend. Gang leicht gebeugt. 

Wirbelsäule im Lenden- und unteren Brustteil leicht rechtsseitig ausgebogen, 
beweglich, nach links etwas weniger. 

Beim Bücken treten die unteren Lendenwirbeldornfortsätze nicht hervor. Ab- 
stand Spin. mall. beiderseits gleich. 

Keine Platt- oder Knickfüße. 

Behandlung: Wieder Massage des ganzen Körpers mit nachfolgendem war- 
mem Vollbad, 3mal wöchentlich. — Plattfußeinlagen. 

Röntgenaufnahme vom 16. II. ergab Verwaschenheit der Gelenke zwischen 
3. bis 4. und 4. bis 5. Lendenwirbel auf der rechten Seite. Zwischenwirbelscheibe 
zwischen 3. und 4. Lendenwirbel keilförmig, links schmäler als rechts. 

28. III. 1913. Nach 18 Massagen Schmerzen nicht wesentlich geringer. Patient 
brach die Behandlung ab, erschien wieder am 

29. III. 1916. Rückenschmerzen immer noch, wechselnd. 

Behandlung: 8 Massagen in 4 Wochen bis 25. IV. 

2. VIII. 1916. Schmerzen in letzter Zeit wieder stärker. 

Behandlung: 15 Massagen bis 23. IX.: Besserung. 

Nach mehrmonatiger Pause erschien H. wieder. 

26. VII. 1916. Er hatte noch andauernd Schmerzen, in letzter Zeit wieder sehr 
stark, im Rücken und in der Magengegend bis in die Brust, Appetitmangel, Kurz- 
atmigkeit. Seit 2 Monaten Nesselausschlag, ständig gehend und kommend, gegen 
den bisher jede Behandlung erfolglos war. 

Herz und Lungen o. B. Haltung leicht gebeugt. 

Wirbelsäule frei beweglich, nur untere Lendenwirbelsäule etwas weniger. Kein 
Stauchschmerz. 

Muskulatur der Lenden, Hüften und des Bauches sehr stark, übrige Muskulatur 
etwas weniger hypertonisch. 

Bettruhe, täglich heiße Abwaschung, Chloroformöl zum Einreiben. 

2. VIII. Nach einigen Tagen waren die Schmerzen geringer, die Haltung besser. 
Stuhlverstopfung. 

Wiederaufnahme der Massage des ganzen Körpers 2 mal wöchentlich, nachher 
warmes Bad und Bettruhe. Morgens nüchtern Karlsbader Salz. 

16. VIII. Nach 5 Massagen war der Appetit sehr gut, die Mag ne ren 
fort, Rückenschmerzen noch vorhanden. 

16. IX. Nach weiteren 9 Massagen waren Rückenschmerzen und Nesselaus- 
schlag wesentlich geringer, H. versuchte wieder zu arbeiten. In den folgenden 
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Wochen nur noch 1 mal Nesselausschlag — H. brach die Behandlung nach 15 Mas- 
sagen ab. Nach 7 Monaten erschien er wieder am 

25. IV.1924 mit den alten Rückenschmerzen; auch der Nesselausschlag 
hatte sich wieder eingestellt. Haltung leicht im Kreuz gebeugt. Bücken bis 
20 cm Fingerabstand vom Boden, hierbei Wirbelsäule im Lendenteil hohl, 
Seitenbeugung in unterer Lenden wirbelsäule nach allen Richtungen ein- 
geschränkt, nach rechts etwas mehr. Wiederaufnahme der Massage des ganzen 
Körpers 3mal wöchentlich. — Aspirin 4mal täglich 0,5. 

16. V. Bei der 6. Massage wurde zum ersten Male durch den sehr harten M. 
sacrospinalis hindurch das stark verdickte äußerst schmerzhafte 2. Lendenwirbel- 
gelenk fühlbar. 

16. VI. Nach der 11. Massage wurden die Schmerzen geringer, doch traten 
immer noch einzelne stärkere Anfälle auf. — Lebertran, Pyramidon. Diät: wenig 
Fleisch, 2 1 Milch täglich. 

Nach der 13. Massage (20. VI.) brach H. die Behandlung wieder ab. — Nach 
1/, Jahre, am 

11. I. 1918 erschien er wieder. Er war seit 2 Monaten ständig ‚‚erkältet‘: 
Husten, Schnupfen, Rückenschmerzen, Frieren abwechselnd mit Schwitzen. — 
Nase verstopft. 

Herz, Lungen o.B. 

Wirbelsäule: rechtsseitige Lumbalskoliose, beweglich. 

Muskulatur des ganzen Körpers hypertonisch, in den Lenden sehr hart. 

Aspirin 5mal täglich 0,5, dann Schwitzen mit nachfolgender kalter Ab- 
waschung. Massage des ganzen Körpers. 

14. I. Nach der 2. Massage erschien H. nicht mehr bis zum 

11. 1X. 1918. Die Rückenschmerzen, von denen er nie ganz frei war, waren in 
den letzten Monaten wieder stärker geworden, am meisten morgens. 

Muskulatur noch immer stark hypertonisch, zumeist an den Hüften. in den 
Lenden und an den Schultern, in den Lenden noch immer sehr hart, sonst ziemlich 
weich. 

Massage des ganzen Rumpfes 2mal wöchentlich. 

Mixt. antirheum. FMB. 2stündlich 1 Eßlöffel. — Morphin 0,01 abends. 

21.IX. Da nach 3 Massagen keine Besserung, Injektion von je 5 ccm physiolo- 
gischer NaCl-Lösung beiderseits in die Lendenmuskulatur am 224: IX: W222 X: 
ohne Erfolg, deshalb 

5. X. Wiederaufnahme der Massagebehandlung. 

19. X. Schmerzen auch im linken Kniegelenk ohne Gelenkbefund; deshalb von 
jetzt ab wieder Massage des ganzen Körpers, 1—2mal wöchentlich. Vorüber- 
gehend Mixt. antirheum. Atophan, Fangopackungen ohne Wirkung. 

3. XI. 11. 11. Massage: vor derselben Haltung vornüber und nach rechts ge- 
neigt, nachher Haltung aufrecht mit rechtskonvexer Lendenskoliose. 

- Von 13. Massage (9. XI.) ab allmähliche Besserung. 

11. XII. Bei der 21. Massage waren wieder die stark verdickten Lendenwirbel- 
gelenke durch die weicher gewordene Lendenmuskulatur tastbar. Bei Geradestehen 
immer noch starke rechtskonvexe Lendenskoliose. 

Vom 30. I. 1919 ab Dampfbäder: ebenfalls wirkungslos. 

Nach 37 Massagen brach H. die Behandlung ab. 

September 1919 wurde er wegen seines Leidens invalidisiert; er war dann un- 
tätig bis Oktober 1922, wo er wegen der schwierigen Verhältnisse wieder eine Stelle 
annahm, die er trotz der Verminderung seiner Arbeitsfähigkeit als besonders tüchti- 
ger Werkzeugschlosser erhielt; er hatte ständig Rückenschmerzen, in der Ruhe stets 
gleich, nach Arbeit wesentlich stärker, so daß er abends völlig erschöpft war, ab 


588 A. Müller: 


und zu auch Schmerzen in Armen und Beinen, bei Kälte waren die Schmerzen 
stärker als bei Wärme und mit Steifigkeit verbunden. Seit Weihnachten 1923 
wurden die Schmerzen wesentlich stärker, hauptsächlich im Rücken, besonders auch 
bei längerem Gehen; er suchte mich deshalb am 14. I. wieder auf. 

Haltung leicht gebeugt; Bücken nach vorn nur sehr wenig möglich, Aufrichten 
mühsam und schmerzhaft. 

Seitenbeugung rechts und links ebenfalls schmerzhaft; bei diesen Bewegungen 
sucht Patient sich mit den Händen zu stützen. 

Körperbau und Muskelentwicklung kräftig wie früher, ebenso Magerkeit und 
frisches Aussehen. 

Herz, Lungen 0. B. — Reflexe normal. — Sensibilität ungestört. 

Wirbelsäule: leichte rechtsseitige bewegliche Lendenskoliose, ziemlich starke 
Dorsalkyphose vom 7. Brust- bis 1. Lendenwirbel vor-rückwärts versteift, seitlich 
nach rechts frei, nach links ganz wenig gehemmt. 

Muskulatur des ganzen Körpers stark hypertonisch und druckschmerzhaft, 
am stärksten Mm. quadrati lumb. und sacrospinalis, deren Insertionen an der 
untersten Rippe beiderseits stark geschwollen, demnächst Darmbeininsertionen 
der Mm. glutaei max., rechts wesentlich stärker als links. Muskulatur des Bauches 
ebenfalls sehr stark hypertonisch, der Schultern etwas weniger, am wenigsten der 
Beine. 

17. I. Nach 2. Massage starke rechtskonvexe Totalskoliose, beweglich, vor-, 
wiegend im Lendenteil, keine Kyphose. 

21. I. Nach 3. Massage Schmerzen in den Schultern fort, im Rücken unverän- 
dert. 

7. 1I. Nach 7 Massagen Schmerzen noch ständig aber im ganzen etwas geringer. 
Die Schwellung der Mm. sacrospinales fast völlig zurückgegangen, doch Hypertonus 
durchweg noch stark. 

H. nahm die Arbeit wieder auf; jedoch nahmen hierbei die Schmerzen so stark 
zu in Kreuz, Füßen und Beinen, besonders abends, daß er mich nach 4 Wochen am 

8. III. wieder aufsuchte; ich machte nun einen Versuch mit Bergonisation 
(Faradisation mit rhythmischem Polwechsel) der Lenden und Oberschenkel, 3 mal 
wöchentlich. Da diese nach 5maliger Anwendung keine Wirkung zeigte, wandte 
ich wieder 

24. III. Massage der Hüften, Lenden und des Bauches an, 2—3 mal wöchent- 
lich; auch hiernach keine Wirkung; ein Arbeitsversuch am 7. IV. führte wiederum 
zu einer Vermehrung der Schmerzen. Da der Grund für die Wirkungslosigkeit der 
Massage der brettharte Hypertonus der Mm. sacrospinalis war, die selbst bei größter 
Kraftanwendung den Druck der Faust nicht durchdringen ließ, ließ ich jedesmal 
nun der Massage die Bergonisation folgen, 2—3 mal wöchentlich; vom 

16. V. ab wurden außerdem Sonnenbäder angewandt. 

30. IV. Nach Smaliger Massage und Bergonisation waren die Mm. sacrospinalis 
deutlich weicher und dünner. 

28. V. Nach 19 Sitzungen gab H. selbst eine wesentliche Besserung an. Der 
Mm. sacrospinalis war links fast weich, rechts nur in der oberen Hälfte noch sehr 
hart, beiderseits weiter abgeschwollen. 

In den folgenden Tagen stellten sich wieder Schmerzen im linken Knie ein. 

2. VI. Kniegelenk unverändert, frei beweglich., Muskulatur des ganzen linken 
Beines stark hypertonisch. Massage auch des linken Beines. 

18. VI. Nach weiteren 5 Massagen Knieschmerzen unverändert, deshalb Ato- 
phan 4mal täglich 0,5. 

25. VI. Nach im ganzen 28 maliger Massage und Bergonisation Schmerzen im 
Rücken so gering, wie kaum je vorher, auch im linken Knie geringer. Die Mm. 
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sacrospinales waren weich bis auf eine umschriebene längsverlaufende Faserverhär- 
tung beiderseits und einen Insertionsknoten auf der rechten 11. und 12. Rippe. 

27. VI. waren die Schmerzen im linken Bein fort und H. nahm die Arbeit wieder 
auf. 

1. VIII. brach die Behandlung nach 39 Massage-Bergonisationen ab. Die 
Rückenschmerzen waren im ganzen geringer, doch hatte 2 Tage lange Arbeit wieder 
starke Rückenschmerzen zur Folge gehabt. 

6. III. 1925 erschien er wieder: es war ihm als Erwerbslosem Erdarbeit zuge- 
wiesen worden, wonach schon nach 1 Tage die Schmerzen wieder so stark wurden, 
daß er die Arbeit nicht fortsetzen konnte. 

Haltung leicht gebeugt. Leichte rechtskonvexe Lendenskoliose nach rechts 
leicht versteift. 

Beim Bücken treten die 3 unteren Lendenwirbeldornfortsätze nicht hervor. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, des Bauches wieder sehr stark hypertonisch 
und hart. 

Lasegue beiderseits leicht positiv. 

13. III. Nach 2 Massagen war die Verschlimmerung wieder beseitigt, die Len- 
denmuskulatur wesentlich weicher, die Beschwerden wieder wie vor Aufnahme der 
Erdarbeit. 

. Röntgenaufnahme vom 20. III. ergab den gleichen Befund wie am 16. II. 1913. 


Die Behandlung dauert mit kurzen Unterbrechungen ncch an: H. 
erklärte mir, daß er nicht glaube, daß ich ihn von seinem Leiden be- 
freien werde, er habe aber jedes Mal durch die Massage für einige Tage 
Erleichterung. Daß bei H. ein Dauererfolg nicht erzielbar ist, hat seine 
Ursache in der ganz ungewöhnlichen Härte der rechtsseitigen Lenden- 
muskulatur, die den Massagedruck nicht durch die ganze Dicke der- 
selben durchdringen läßt — die tiefen Muskelschichten bleiben infolge- 
dessen unbeeinflußt durch die Massage — ferner in der Unterlassung 
der Massage der Beckenhöhle, die H. wegen der starken Schmerz- 
haftigkeit in den letzten Jahren ablehnte. 


Fall 52. Ständiger Kreuzschmerz mit Schiefrücken, mit Hüftschmerz abwechselnd. 

He. Lü., 43 Jahre, Fabrikarbeiter. Bei der Truppe vom 4. 12. 1915 bis 20. 6. 
1916 linksseitige Ischias, von der Rückenschmerzen zurückblieben, die sich Oktober 
1917 bis Januar 1918 verschlimmerten. Auf Reklamation militärfrei. Jetzt noch 
Schmerzen im Rücken, besonders nachts, zeitweise Gehbeschwerden. 

18. II. 1919: Linkskonvexe Dorsalskoliose beweglich. Taille auffallend kurz. 

Lasegue negativ. Hüftbewegungen frei. Reflexe normal. 

Muskulatur des Rumpfes und der Hüften sehr star khypertonisch, verdickt, 
druckschmerzhaft. 

Behandlung: Massage des Rumpfes 2mal wöchentlich. 

26. II. Nach 6 Massagen Schmerzen wesentlich geringer. Dornfortsatzlinie 
fast gerade. 

26. III. Nach 13 Massagen Schmerzen nur noch in linker Seite. 

23. IV. Nach 21. Massage seit 2 Tagen stärkere Schmerzen in rechter Hüfte 
mit Hinken. Sitz: M. glut. med. Wirbelsäule S-förmig skoliotisch, im unteren 
Lendenabschnitt nach rechts, im oberen Lenden- und unteren Brustabschnitt nach 
links. 

6. V. Nach 4 Massagen Schmerzen wieder geringer. Vom 16. V. ab Massage 
einmal wöchentlich. 
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37. VI. Nach weiteren 8 (im Ganzen 34) Massagen Schmerzen im Rücken 
fort, in den Hüften noch vorhanden. 

Skoliose nur noch eben angedeutet, frei beweglich. Massage lmal wöchent- 
lich weiter; in den ersten Tagen nach derselben jedesmal Schmerzen geringer, dann 
wieder stärker. 

Am 13. II. 1920 nach im ganzen 63 Massagen wurde Behandlung abgebrochen: 
L. befand sich sehr wohl und hatte nur noch leichtes Ziehen im Rücken. 

23. V. 1921 stellte er sich wieder vor. Seit 3 Wochen hatte er wieder Tag und 
Nacht in rechter Hüfte bis Wade Schmerzen beim Sitzen und Liegen, am stärksten 
nachts. 

Lasegue rechts leicht positiv. Rechtsseitige Lendenskoliose leichten Grades, 
wenig versteift. 

Muskulatur besonders der Glutäen, weniger der Lenden, stark hypertonisch 
verdickt. 

6. VI. Nach 3 maliger Massage der Hüften, Lenden und der Beine wurde L. 
wegen seines Leidens bettlägerig, und ging deshalb in andere Behandlung über. 


Die Fälle von chronischem Kreuzschmerz kann man mit Schanz auch 
als Fälle von Insufficientia vertebrae*) bezeichnen. Schanz versteht 
unter dieser Bezeichnung Fälle von Rücken-, Hüft- und Beinschmerz, 
bei denen Klopfschmerz der Dornfortsatzlinie, Spannung der Rücken- 
und Gesäß-, manchmal auch der Beinmuskulatur, Stützbedürfnis der 
Wirbelsäule und in schweren Fällen abnorme Rumpfhaltungen vor- 
handen sind®). Das trifft auf unsere Fälle durchweg zu, besonders die 
Fälle 49, 50, 5l und der weiter unten aufgeführte Fall 56 sind charak- 
teristische Beispiele dieses Symptomenkomplexes. Auch unter unseren 
Fällen von akutem Kreuzschmerz sind viele — ich weise besonders auf 
die Fälle 25 und 39 hin —, auf die die Schanzsche Bezeichnung zutreffen 
würde. Ich glaube deshalb nicht fehlzugehen, wenn ich sage, daß das, was 
Schanz als Wirbelsäuleninsuffizienz bezeichnet, der muskuläre Kreuz- und 
Hüftschmerz ist: Schanz sagt selbst, daß die ins Bein ausstrahlenden Be- 
schwerden sehr häufig das typische Bild der Ischias machen ; wenn er weiter 
sagt, daß sie sich auch anders lokalisieren kann, so kann ich das auf Grund 
meiner Erfahrung vollauf bestätigen ; zudem haben wir ja auch gefunden, 
daß die Ischias nicht immer in den gleichen Körperstellen sich lokalisiert. 
Der eigentliche Sitz des Leidens, das Schanz als Wirbelsäuleninsuffizienz 
bezeichnet, ist also die Muskulatur, nicht das Skelett. Diese Tatsache ist 
nicht nur aus wissenschaftlichen, sondern auch aus praktischen Gründen 
sehr wichtig. Denn sie lenkt das Heilbestreben des Arztes direkt auf den 
Ort des Leidens und nicht erst auf dem Umwege über das Skelett. 
Dieser direkte Weg ist mindestens ebenso sicher, wie der Weg Schanz’; 
wennich von Fall51 absehe, habe ich durchweg mit Massage denselben Er- 
folg mindestens ebenso schnell erreicht, wie Schanz mit Gipsbett und Gips- 
korsett, zu denen ich mich schon deshalb nicht verstehen kann, weil 


*) Eigentlich müßte es Insufficientia columnae vertebralis heißen, denn vertebra 
heißt Wirbel. 
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diese Maßnahmen gleichbedeutend sind mit längerer Arbeitsunfähigkeit, 
die ich fast immer vermeiden konnte. 

Auch der chronische Kreuzschmerz kommt bei alter Skoliose als 
Begleiterscheinung vor, und zwar gewöhnlich auf der konvexen Seite, 
also homolog. 


Fall 53. Ständiger Kreuzschmerz bei alter, gleichseitiger Skoliose. 

Th. Sch. 18jährige Arbeiterin, erschien 

11. VIII. 1921, weil seit einigen Monaten bei ihr eine Verkrümmung des Rück- 
grats ohne Schmerzen bemerkt worden war. Ziemlich klein, schlank, Muskulatur 
und Fettpolster mittel, Aussehen frisch. 

Linkskonvexe Skoliose vom 8. Brust- bis 2. Lendenwirbel reichend, ziemlich 
stark versteift, mit linksseitigem Rippenbuckel. 

Muskulatur des Rumpfes hypertonisch. 

Behandlung: Massage und Redressionsübungen. Patientin erschien nicht mehr 
zur Behandlung bis 

26. VIII. 1924, wo sie mir überwiesen wurde, weil seit einigen Monaten so 
starke Schmerzen auf der Höhe des Rippenbuckels bestanden, daß sie nicht arbeiten 
konnte. 

Die Skoliose war unverändert, sie ließ sich passiv aufrichten und Patientin 
konnte die redressierte Stellung vorübergehend aktiv halten. 

Die Muskulatur des Rumpfes war stark hypertonisch, äußerst stark in Lende 
und Flanke: M. sacrospinalis (in dessen unterster Rippeninsertion links etwa 
markstückgroße, flachrunde, elastische Schwellung), quadratus lumb., obliqu. 
ext. und int. abd. beiderseits sehr stark hypertonisch, links wesentlich stärker und 
schmerzhafter als rechts; Schultermuskulatur leicht hypertonisch. 

Behandlung: Massage des Rumpfes 2 mal wöchentlich. 

27. X. Erst nach der 14. Massage besserten sich die Schmerzen vorübergehend 
wurden aber nach der 

13. XI. 20. Massage wieder stärker. 

Deshalb Stützkorsett, worauf von der 

8. XII. 25. Massage ab leichte Besserung: Die Schmerzen waren stunden- 
und tageweise fort, stellten sich aber zeitweise noch fast täglich gegen Abend bei 
Schluß der Arbeit ein. 

22. I. 1925. Mit der 31. Massage brach Patientin die Behandlung ab: Der 
Hypertonus und die Schwellung der Rumpfmuskulatur waren besonders in linker 
Lende geringer geworden, aber immer noch sehr stark. 


Im folgenden Falle blieb es zweifelhaft, ob es sich um eine alte 
Skoliose handelte, öder ob dieselbe Begleiterscheinung des Kreuz- 
schmerzes war. 


Fall 54. Ständiger Kreuzschmerz bei gleichseitiger Skoliose. 

Fr. Sch. 52 Jahre, Packer, leidet an linksseitigem Rückenschmerz seit Anfang 
1898, er war damals deswegen 4 Monate, 1901 wieder 4!/, Monate arbeitsunfähig;; 
nach Swöchiger Kur in Aachen wesentliche Besserung bis 1912, wo wieder Ver- 
schlimmerung von halbjähriger Dauer, nach Kur in Aachen wieder Besserung bis 
Anfang November 1918, seitdem wieder Schmerzen links im Rücken, am stärksten 
beim Bücken und Sitzen, nicht in gestreckter Lage. 

24. XII. 1918. Wirbelsäule im Lendenteil linkskonvex skoliotisch, nach allen 
Richtungen wenig beweglich, links seitwärts fast gar nicht. 

Muskulatur der Lenden stark hypertonisch, sehr hart, Lendenwirbelgelenke 
verdickt, stark schmerzhaft. 
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Per anum: Vorderfläche des Kreuzbeins und der Schambeine stark druck- 
schmerzhaft, Prostata weniger. 

Massage der Hüften, Lenden, des Bauches und der Beckenhöhle 2 mal wöchent- 
lich. : 

7. 1. 1919. Nach 4 Massagen Wirbelsäule frei beweglich. 

24.1. Vorübergehend Schmerzen in Kopf und linkem Knöchelgelenk. Rücken- 
schmerzen unverändert. 

7. II. Nach 12. Massage Besserung. 

18. II. Vorübergehend Schmerzen stärker bis 21. II. Seitwärtsbeugung der 
Wirbelsäule, nach links wieder gehemmt. 

21. III. Nach 23. Massage wird die Behandlung beendet; Rückenschmerzen 
noch ständig, am stärksten im Sitzen. 

Muskulatur noch mäßig Whale zumeist Obliqu. abd. Skoliose wesent- 
lich geringer. — Nach 1!/, Jahren, 9. VIII. 1920 stellte S. sich wieder vor, weil 
er seit 3 Wochen Schmerzen in rechter Schulter, besonders bei Bewegung hat. 
Rückenschmerzen noch immer etwas. 

Linkskonvexe Totalskoliose noch vorhanden, frei beweglich. In den beiden 
Schultergelenken Reiben. 

Muskulatur der rechten Schulter stark en, zumeist M. trapezius, 
Lig. coracoclaviculare, Art. acromioclavicularis, Vagina mucosa intertubercularis 
stark druckschmerzhaft. 

S. erscheint nach 2 Massagen nicht mehr zur Behandlung. 


8. Der chronische Kreuzschmerz bei Neurasthenie, Plattfuß 
und Genitalleiden. 

Besonders bemerkenswert sind nun Fälle von chronischem Kreuz- 
schmerz, wo dieser zwar die Hauptbeschwerde darstellt, aber doch nur 
Teilerscheinung eines größeren Krankheitsbildes ist, das beherrscht wird 
von den Zeichen körperlicher und seelischer Erschöpfung. Nicht selten 
ergibt die Untersuchung in diesen Fällen auch das Vorhandensein von 
Plattfuß. Bei Frauen kommen auch Anomalien der inneren Genitalien 
hierbei vor. 


Fall 55. Ständiger Kreuzschmerz mit nervöser Erschöpfung. 

Fr. M., 35jähriger Fabrikant, war bis 1915 im Felde, dann Mastdarmabsceß, 
daran anschließend Mastdarmfistel, die operiert wurde. Seitdem Nervosität und 
anfangs geringe, seit mehreren Wochen starke Rückenschmerzen, Herzklopfen und 
Mattigkeit, Gemütsdepression, unruhiger Schlaf. 

11. VI. 1919. Mittelgroßer, etwas schmächtiger Mann, mit mäßig entwickelter 
Muskulatur, mittlerem Fettpolster. 

Zunge weiß belegt. Rachen: starke Rötung und Schwellung der Schleimhaut. 

Herz: Dämpfungsgrenzen normal, Töne rein, Aktion außerordentlich lebhaft. 

Puls —= 80, regelmäßig. 

Lungen, Abdomen, Urin o. B. 

Reflexe normal. 

Starker feinschlägiger Tremor digitorum. 

Muskulatur der Hüften, Lenden, Schultern und des Halses hypertonisch, ver- 
dickt, druckschmerzhaft, am stärksten am Haälse, hier zumeist an der Kehle. 

Per anum: Starker Sphincterspasmus, Prostata etwas vergrößert, nicht druck- 
schmerzhaft. 
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Behandlung: Massage des ganzen Körpers, 2mal wöchentlich. Möglichste 
Einschränkung der Arbeit. 

14. VI. Schlaf ruhiger. 2. Massage. 

18. VI. Schlaf schlecht, sonst Wohlbefinden. 3. Massage. 

21. VI. Seit letzter Massage sehr starke Schmerzen im ganzen Körper. 4. Mas- 
sage. Abends kalte Abwaschung des ganzen Körpers. 

25. VI. Wohlbefinden. 5. Massage. 

2. VII. Nach 6. Massage vorübergehend starke Rückenschmerzen. 7. Massage. 

5. VII. Keine Schmerzen, Schlaf noch schlecht. 8. Massage. Verbot der 
Abendarbeit. 

9. VII. Noch leichte Rückenschmerzen, sonst Wohlbefinden. 9. Massage. 

12. VII. Wohlbefinden. 10. Massage. 

19. VII. Nach 11. Massage geschäftliche Aufregungen, seitdem Schmerzen 
zwischen den Schultern, unruhiger Schlaf. 12. Massage. Mittags regelmäßige Ruhe! 
Nachts bei Wachwerden !/,stündiges Luftbad. 

23. VII. Vorübergehend schmerzhaftes Zucken in Armen und Beinen. — 
13. Massage. 

31. VII. Vorübergehend Schmerzen im Rücken und den Knien. 14. Massage. 

6. VIII. Nur vereinzelt noch Schmerzen in den Gliedern und schlechter Schlaf, 
sonst Wohlbefinden. 15. Massage. Nach derselben erschien M. nicht mehr zur Be- 
handlung. . 

10. I. 1921 kam er wieder und gab an, daß er damals 8 Wochen lang ohne 
Schmerzen gewesen sei, dann stellten sich wieder ständig rheumatische Schmerzen 
ein, die immer mehr zunahmen, er schlief wieder schlecht und schwitzte nachts. 
Vor 2 Monaten setzte außerdem eine Erkältung ein mit starkem Schnupfen und 
Husten, er konnte sich nur 1 Tag zu Bett legen, mußte dann wieder von 7 Uhr mor- 
gens bis 6, 7, 8 Uhr abends mit lstündiger Unterbrechung ins Geschäft. Mattigkeit 
und Appetitmangel. Starke Abmagerung. 

Herz, Lungen, Abdomen, Urin o. B. 

Reflexe normal. 

Muskulatur hypertonisch, zumeist Rücken, Brust, Schultern; p. an. Sphincter- 


. spasmus. : 


Massage des ganzen Körpers und der Beckenhöhle 2 mal wöchentlich. — Bal- 
driantee. Möglichste Schonung. 

13. I. Nach 1. Massage sehr starke Mattigkeit, noch Rückenschmerzen. — 
2. Massage. 

17. I. Steifigkeit im Nacken. Appetitmangel. 3. Massage. Tinct. Pepsin. 

27. 1. Nach 5. Massage: 0,5 kg Gewichtsabnahme. Schmerzen nur noch im 
Nacken. 6. Massage. Möglichst ausgedehnte Bettruhe dringend empfohlen. 

7.11. Nach 7. Massage Befinden etwas besser, Schlaf noch mangelhaft, herum- 


ziehende Schmerzen. 0,5 kg Gewichtszunahme. 8. Massage. 


15. II. Befinden wesentlich besser, Appetit sehr gut. Mattigkeit geringer 
Aussehen frischer. 

Muskulatur bei der Massage wesentlich weniger schmerzhaft. 9. Massage, 
nach derselben bleibt M. aus der Behandlung fort. 

12. 8. 1924 erschien er wieder: er hatte inzwischen immer wieder Schmerzen, 
bald im Rücken, bald in den Schultern, bald in den Leisten, Knien, im Genick, in 
den Füßen ; jedoch immer gutes Allgemeinbefinden und guten Appetit. Seit Oktober 
vorigen Jahres Ehescheidungsverhandlungen mit andauernder starker seelischer 
Erregung. In den letzten Tagen Schmerzen überall wesentlich stärker, Mattigkeit. 
Körpergewicht 8,2 kg höher als früher. Ernährungszustand gut, Aussehen frisch. 

Herz, Lungen, Abdomen, Urin 0. B. Reflexe normal. 
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Muskulatur noch hypertonisch, aber weich, stark druckschmerzhaft, zumeist 
Hüften, Lenden, Schultern, Vorderhals; per anum: leichter Sphincterspasmus. 

Behandlung: Massage des ganzen Körpers 2mal wöchentlich. Mittags ruhen, 
abends früh zu Bett. 

20. VIII. Nach 4. Massage wesentliche Besserung, noch wechselnde Schmerzen, 
zumeist im Kreuz, Nacken und Kopf. 

8. IX. Nach 7. Massage nur noch vorübergehende Mattigkeit, sonst Befinden 
gut. — Hypertonus und Druckschmerz der gesamten Muskulatur wesentlich ge- 
ringer. 

Nach 9. Massage (11. IX.) erschien M. nicht mehr zur Behandlung. 


Fall 56. Ständiger Kreuzschmerz bei Fußinsuffienz mit schwerer nervöser Er- 
schöpfung. 

Frau Fo. 49jährige Geschäftsfrau, leidet seit 3 Jahren im Anschluß an eine 
langdauernde Krankenpflege an Schmerzen in der linken Lende, besonders nachts, 
so daß Patientin regelmäßig einen Teil der Nacht außer Bett zubringt. Vielfache 
Kuren in Wildungen, Spezialbehandlung durch Gynäkologen und Urologen, vor 
2!/; Monaten Wegnahme der linken letzten Rippe — alles ohne Erfolg. In der 
Rekonvaleszenz nach letzter Operation Ödeme der Unterschenkel und Albuminurie 
ohne Nierenelemente im Sediment, jetzt noch bestehend. Patientin befindet sich 
in Behandlung ihres Hausarztes, der mich, da bisher alles vergebens war, zuzog. 

18. X. 1914. Große, kräftig gebaute, ziemlich korpulente Frau. 

Apfelgroße Struma. 

Körpergewicht 96,5 kg netto. 

Herz: abs. Dämpfung nicht vergrößert, Töne etwas dumpf, ohne Geräusche, 
ohne abnorme Akzentuierung. 

Puls — 100, regelmäßig, stehend und liegend gleich. 

Lungen, Abdomen o.B. 

Öperationsnarbe in linker Lende an Stelle der untersten Rippe. 

Füße: Kein deutlicher Platt- oder Knickfuß, aber Lisfranc und Zehenwurzel- 
gelenke stark druckschmerzhaft, Lisfranc leicht versteift, Knöchelgelenk druck- 
schmerzhaft. 

Muskulatur des ganzen Körpers stark hypertonisch, verdickt, stark druck- 
schmerzhaft, zumeist Waden, Lenden, Schultern; linker M. sacrospinalis besonders 
hart, wesentlich mehr als rechts. Behandlung des Hausarztes bestand diätetisch 
in der Verordnung von wenig Fleisch, Kartoffeln und Brot, viel Obst, medikamentös 
in Verordnung von Digalen und Diuretin. 

Ich schlug vor Massage des ganzen Körpers, 2 mal wöchentlich, und täglich 
°/„stündigen Spaziergang. 

Das stundenlange Stehen im Laden Tag für Tag ließ Patientin sich nicht ver- 
bieten. 

19. XI. Nach der 4. Massage schlief Patientin bis morgens 4 Uhr. 

28. XI. Nach der 9. Massage waren die Beschwerden auch über Tag geringer. 

16. XII. Nach der 11. Massage hatte Patientin zum ersten Male eine Nacht 
ganz im Bett zugebracht, ihr Gewicht war auf 94,4 kg zurückgegangen. 

30. XII. Infolge starker stehender Beschäftigung den ganzen Tag im Laden 
während der Weihnachtszeit wieder mehr Rückenschmerzen und Schlaf schlecht; 
Patientin ist jede Nacht 1—2 Stunden außer Bett. 

30. I. 1915. Erst naeh der 22. Massage brachte Patientin wieder eine ganze 
Nacht im Bett zu. Doch trat erst am 

3. III. nach der 29. Massage eine anhaltende Besserung ein. 

27. III. 1915: Mit der 35. Massage brach Patientin die Behandlung ab. Ihr 
Befinden blieb mehrere Jahre ziemlich gut, nur vorübergehend hatte sie immer 
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wieder Rückenschmerzen; diese wurden Mitte Juli 1918 wieder so stark, daß 
Patientin die Nacht meist außer Bett zubringen mußte; dieselben waren wieder 
links stärker als rechts, bis in die Schultern ziehend, im Liegen am stärksten. 
Schlaf schlecht. 

29. VII. 1918. Patientin hatte um 17,4 kg auf 79,1 kg abgenommen, war blaß, 
ihr Gesichtsausdruck müde. 

Herz, Lungen, Abdomen o. B. Urin enthielt weder Eiweiß noch Zucker. Re- 
flexe normal, kein Tremor. 

Die Muskulatur war noch immer stark hypertonisch, am stärksten in den 
Lenden (linker M. sacrospinalis sehr hart, verdickt, druckschmerzhaft). 

Die Massagebehandlung des ganzen Körpers wurde wieder zweimal wöchentlich 
aufgenommen. 

8. VIII. Schon nach der 3. Massage trat eine wesentliche Besserung ein und 
brachte Patientin mehrere Nächte hintereinander ununterbrochen im Bett zu. 

26. VIII. Nach der 8. Massage war Patientin fast andauernd schmerzfrei und 
schlief gut. 

12. XI. Mit der 12. Massage brach Patientin die Behandlung wieder ab, sie 
befand sich wohl, hatte nur einmal noch nachts Schmerzen gehabt. Das Wohlbefin- 
den hielt an bis Anfang Mai 1919, seitdem wieder starke Schmerzen im Rücken 
und linker Seite, besonders nachts, so daß Patientin nicht im Bett bleiben 
konnte; tagsüber ab und zu Schmerzanfälle in der Herzgegend, die Patientin zum 
Stillstehen zwangen. Starke Gewichtsabnahme seit einiger Zeit. Patientin steht 
den ganzen Tag von 7 Uhr morgens bis 10 Uhr abends mit kurzen Unterbrechungen. 

31. V. 1919. Patientin war blaß, wog 76,6 kg (2,5 kg. weniger als am 29. VII. 
1918). 

Herz o. B. Urin enthielt weder Eiweiß noch Zucker. 

Die Muskulatur war wieder stark hypertonisch, hart und druckschmerzhaft, am 
stärksten in den Lenden, diesmals rechterseits stärker, den Weichen (Mm. obliqui 
abd.) und in der Magengrube (obere Segmente der Mm. recti abd.) —in der Linea 
alba schmerzhaftes Infiltrat —, weniger in den Waden, noch weniger in den 
Adductoren und Schultermuskeln. 

Fußgelenke waren wieder stark druckschmerzhaft. 

Die Massagebehandlung des ganzen Körpers wurde wieder 2mal wöchentlich 
aufgenommen. Außerdem Lig. ferr. album. 3mal täglich einen Teelöffel. 

7. VI. Schon nach der 2. Massage war das Befinden gut und blieb Patientin alle 
Nächte im Bett, doch kamen ab und zu immer wieder schlechte Nächte und bei 
trägem Stuhlgang Schmerzen in der Herzgegend bei jeder Bewegung. Deshalb 
wurde vom 6. Male ab auch die Beckenhöhle massiert. Hierbei ergab sich starker 
Hypertonus der Mm. sphincteres und levatores ani mit starken äußeren Hämorrhoi- 
dalknoten. Die Schmerzanfälle in der Magengegend wiederholten sich immer wie- 
der, auch stellte sich wieder ein nächtlicher Schmerzanfall ein. 

Patientin brach infolgedessen nach der 13. Massage (12. VII.) die Behandlung 
ab und ging zur Erholung nach Bertrich. Nach Mitteilung hat sie seitdem keine 
Rückenschmerzen mehr gehabt und ist andauernd in ihrem Geschäft tätig. 


Fall 57. Ständiger Kreuzschmerz mit nervöser Erschöpfung bei Plattfuß und 
Retroflexio uteri. 

Frau Be. Ru., 34jährige Hausfrau, hat 4 Kinder, leidet seit unbestimmter Zeit 
an Verlagerung der Gebärmutter, seit der 2. Entbindung vor 13 Jahren an Stuhl- 
verstopfung und an Rückenschmerzen, die sich seit 1 Jahre im Anschluß an 
Gartenarbeit stark verschlimmert haben, seit einiger Zeit auch an Beklemmung 
und Druck auf der Brust beim Essen. 

25. II. 1919. Kleine, magere, blasse Frau, Gewicht 43,2 kg netto. 
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Herz, Lungen o.B. : 

Abdomen etwas aufgetrieben, gespannt und druckschmerzhaft, Organbefund 
negativ. 

Leichte Knick-Plattfüße, Großzehengelenke druckschmerzhaft. 

Muskulatur der Magengrube, Weichen und besonders der Lenden stark 
hypertonisch, sehr druckschmerzhaft, ziemlich hart; sonst Hypertonus mäßig. 

P. vaginum: Uterus retroflectiert, beweglich, leicht vergrößert, druckschmerz- 
haft, Parametrien frei. 

P. anum: Uterus außerordentlich druckschmerzhaft. 

Massage des ganzen Körpers und der Beckenhöhle 1-2 mal wöchentlich. 
Ruhe, möglichst ausgiebige Ernährung. — Eisen-Elarson. 

8. III. Nach der 3. Massage Rückenschmerzen geringer, Stuhlgang regelmäßig. 
Schlaf noch schlecht. 

3. V.. Nach der 10. Massage hatte das Gewicht um 0,7 kg zugenommen. Be- 
finden andauernd gut bis Mitte Juni, wo nach der Periode ein Rückfall eintrat mit 
Stuhlverstopfung, Mattigkeit, der aber nach einigen Tagen vorüberging; Gewichts- 
abnahme auf 42,9 kg; von der 

3. VII. 20. Massage ab, war das Befinden wieder ziemlich gut, auch der Stuhl- 
gang besserte sich wieder, das Gewicht hob sich. Nur vorübergehend noch einige 
Tage Rückenschmerzen. Mit der 25. Massage (4. VIII.) brach Patientin die Behand- 


lung ab. 


Fall 58. Ständiger Kreuzschmerz mit nervöser Erschöpfung und Anfällen von 
muskulärem Bauchschmerz bei Plattfuß. 


Frau Rö., etwa 45jährige Witwe, leidet seit 6 Jahren im Anschluß an die lange 
anstrengende Krankenpflege ihres verstorbenen Mannes an Schmerzen in den 
Füßen, besonders links, allgemeiner Müdigkeit und Elendsgefühl, Stuhlverstopfung, 
Rückenschmerzen, täglichen Anfällen von Schmerzen in rechter Bauchseite, die 
auf Abführmittel verschwinden. 

12. VIII. 1912. Kleine, korpulente Frau, 80,7 kg netto schwer. 

Plattfüße mittleren Grades, links versteift. i 

Innere Organe: o. B. 

Muskulatur des ganzen Körpers stark hypertonisch, zumeist Waden, Adduc- 
toren, ganz besonders Glutäen und Lenden, weniger Schultern. 

23. VIII. Nach der 2. Massage waren die Rückenschmerzen fort, Schmerzen 
in den Füßen noch stark. 

2. IX. Nach der 5. Massage waren die Fußbeschwerden nur noch gering, es 
hatten sich aber in den letzten beiden Tagen wieder Magenkrämpfe eingestellt, die, 
wie die Palpation ergab, ihren Sitz in dem stark hypertonischen rechten M. trans- 
versus abd. hatten. 

7. IX. Nach der 6. Massage waren die Fußbeschwerden fort, die Magen- 
schmerzen traten besonders bei Bewegungen noch auf. 

16. IX. Nach der 8. Massage traten auch die Magenschmerzen nur noch verein- 
zelt auf. 

20. IX. stellten sich bei einer Erkältung, am 22. IX. bei einer Aufregung wieder 
Schmerzen im linken Fuß, Rücken und Gliedern ein. 

21. X. Nach der 16. Massage waren die Schmerzen fort, auch die Beweglich- 
keit im linken Fußgelenk war besser, aber noch nicht frei. 

4. XI. Nach der 20. Massage machte Patientin eine 1!/,stündige Wanderung, 
ohne müde zu werden. 

14. XI. Nach der 22. Massage treten. vorübergehend noch einmal geringe 
Schmerzen auf. Gehfähigkeit und Allgemeinbefinden gut. 
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In den folgenden Wochen wiederholte Schmerzen in der Lebergegend bei 
negativem Befund, die auf energische Abführung verschwanden. 

21. XII. Mit der 31. Massage brach Patientin die Behandlung ab, die subjektiven 
, Beschwerden waren fort bis auf die Stuhlverstopfung, die linksseitige Fußverstei- 
- fung war nicht vollständig behoben. 


Die Fälle 55—58 sind wir gewöhnt, als Fälle schwerer Erschöpfungs- 
neurasthenie anzusehen und die Beschwerden als psychogen, ihre Ent- 
stehung also auf Wiederspiegelung seelischer Vorgänge in die Peripherie 
zurückzuführen. Der körperliche Untersuchungsbefund und der Erfolg 
der auf diesen Untersuchungsbefund gegründeten Behandlung beweist, 
daß diese Auffassung für diese Fälle nicht richtig ist, daß diese Fälle 
vielmehr ein scharf umrissenes körperliches Krankheitsbild darstellen, 
dessen sachgemäße Behandlung günstige Aussicht bietet auf volle Hei- 
lung nicht nur der körperlichen, sondern auch der geistigen Erschöp- 
fungserscheinungen, während die rein seelische Behandlung dieser Zu- 
stände bekanntlich fast immer nur von sehr zweifelhaftem Erfolge ist. 

So wie hinter diesen Fällen verbirgt sich hinter jedem Falle von 
nervöser Erschöpfung nach meiner jahrzehntelangen Erfahrung ein 
hypertonischer Muskelbefund, der, wie der Erfolg der Behandlung 
zeigt, die Ursache der Erkrankung ist. Wir müssen deshalb im Interesse 
dieser Kranken uns von der Auffassung, daß es sich hier um rein seelisch 
hervorgerufene Krankheitszustände handle, frei machen und den Be- 
wegungsapparat dieser Kranken zum Hauptgegenstand der Untersuchung 
machen. | 

Der Hinzutritt der nervösen Erschöpfungserscheinungen zum Kreuz- 
schmerz hat zwei Gründe. Der erste ist ein allgemeiner. Diese 
Kranken stehen unter einer Belastung mit Verpflichtungen, der ihre 
Arbeitskraft nicht gewachsen ist. Die Belastung ist nicht selten nur 
relativ zu groß. Vielfach handelt es sich um schwächliche Personen 
(Fall 57). Auffallend häufig ist in diesen Fällen Plattfuß vorhanden, 
(unter den Fällen 55—58 3 mal), über den bemerkenswerterweise aber 
von den Kranken gewöhnlich nicht geklagt wird. Das in den meisten 
Berufen, auch in dem der ohne Dienstmädchenhülfe tätigen Hausfrau, 
notwendige lange Stehen halten diese Kranken nicht aus; die anderswo 
lokalisierten Beschwerden überwiegen aber so stark, daß sie ihre Fuß- 
beschwerden nicht bemerken. Es kommt aber auch ohne Beimischung 
nervöser Beschwerden bei Plattfuß vor, daß sich die Ermüdungs- 
erscheinungen zuerst nicht in Fußbeschwerden, sondern in Kreuz- 
schmerzen äußern. Der den Plattfuß stets begleitende Hypertonus der 
ganzen Bein- und Hüftmuskulatur braucht den ersten Schmerzanfall 
nicht am Fuß, sondern kann ihn auch an jeder anderen Stelle des hyper- 
tonischen Muskelsystems verursachen. Mit Vorliebe tut er das auch in 
der Form der Ischias. Hieraus folgt die Mahnung bei jedem Nervösen, 
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nicht nur auf Arbeitsüberlastung, sondern auch auf den Zustand der 
Beine und Füße zu achten. 

Die zweite Ursache der Beimischung nervöser Erscheinungen zum 
Krankheitsbilde des chronischen Kreuzschmerzes ist die Ausdehnung 
der hypertonischen Muskelerkrankung auf die Schultern und den Hals. 
Durch die hypertonische Erkrankung der Schulter- und Halsmuskulatur 
werden, wie ich an anderer Stelle?) gezeigt habe, die Kopfbeschwerden 
des Nervösen, in erster Linie Kopfschmerz und Schlaflosigkeit hervor- 
gerufen. Diese Muskeln nun reagieren in viel stärkerem Maße, als die 
Rumpfmuskeln, auf indirekte Nervenreize, besonders auf den Reiz der 
Irradiation, der jede Überanstrengung und jede seelische Erregung be- 
gleitet. Jede körperliche und geistige Überlastung wirkt deshalb stark 
steigernd auf einen hier latent vorhandenen Hypertonus. Nervöse Er- 
schöpfungserscheinungen bei einem Kreuzschmerzkranken nötigen also 
zur Untersuchung der Schulter- und Halsmuskulatur. 

Trotz einer hiernach nachgewiesenen körperlichen Grundlage dürfen 
wir indessen den seelischen Zustand dieser Kranken nicht übersehen. 
Schon der gewaltige Einfluß, den seelische Stimmung, Erregung und 
Erschöpfung auf den Hypertonus der Muskulatur ausüben (ich erinnere 
an die Fälle 45 und 51), gebietet dringend, auch seelisch den Kranken 
nach Möglichkeit zu beeinflussen, alle Erregungsursachen, die auf ihn 
einwirken, zu erforschen und für ihre Hebung Sorge zu tragen, vor allem 
aber die Gefahr nicht nur körperlicher, sonderfhi auch geistiger Über- 
anstrengung soweit möglich aus dem Wege zu räumen. 

Bemerkenswert ist noch die Verbindung des Kreuzschmerzes mit 
Lageveränderungen der Gebärmutter. Der Fall 35 bot eine linksseitige 
akute Lumbago mit linksseitig verwachsener Anteflexio uteri, der Fall 57 
eine chronische Lumbago mit Retroflexio uteri. In beiden Fällen wurde 
der Schmerz beseitigt, ohne daß die Lagerungsanomalie behoben war. 
Der Schmerz war also nicht durch die Lageveränderung verursacht. 
Bekanntlich ist die Verbindung der Gebärmutterverlagerungen mit 
Rückenschmerz sehr häufig. Rückenschmerz bei Frauen kommt aber 
so häufig ohne Lageveränderungen und Erkrankungen der inneren 
Geschlechtsorgane vor (Fälle 11, 45, 46, 53, 56, 58), und andererseits so 
häufig Lageveränderungen ohne Rückenschmerz, daß es nicht angeht, 
hier einen ursächlichen Zusammenhang anzunehmen, und es ist sehr 
bedauerlich, daß der Rückenschmerz der Frauen noch immer so häufig 
als genügende Indikation zur Vornahme von Operationen an den inneren 
Genitalien angesehen wird, obgleich auch von gynäkologischer Seite 
schon häufig darauf hingewiesen worden ist, daß der Rückenschmerz der 
Frauen gewöhnlich nicht durch eine Genitalerkrankung verursacht wird. 

Allerdings besteht hier ein gewisser Zusammenhang. Bei manchen 
Fällen von Rückenschmerz ist die Beckenhöhle, wie wir gesehen haben, 
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mitbeteiligt. Aber hierbei handelt es sich lediglich um einen Hypertonus 
der glatten Muskulatur der Beckenhöhle ohne organische Veränderung. 
Derselbe kommt bei Männern ebenso häufig vor, wie bei Frauen — ein 
Beweis, daß er mit den weiblichen Genitalien an sich nichts zu tun hat. 
Das geht auch daraus hervor, daß er ebenso oft ohne Lageveränderungen 
oder sonstige Erkrankungen derselben vorkommt, wie mit solchen. 
Durch operative Eingriffe kann dieser Hypertonus nicht gebessert 
werden; im Gegenteil, diese wirken auf ihn, wie jede Verletzung, stark 
steigernd und deshalb erleben wir es sehr häufig, daß bei Frauen, die 
wegen ihrer Schmerzen häufig gynäkologisch operiert worden sind, der 
hypertonische Druckschmerz des Beckeninnern einen derartigen Grad 
erreicht, daß er schwere ‚‚nervöse‘‘ Beschwerden hervorruft. Beeinfluß- 
bar ist der Hypertonus der Beckenhöhle, ebenso wie der der äußeren 
Körpermuskulatur nur durch Massage. Es sollte deshalb, selbst wenn 
man glaubt annehmen zu müssen, daß in einem besonderen Falle der 
Rückenschmerz ausnahmsweise durch eine Lageveränderung der Gebär- 
mutter hervorgerufen sei, zuerst versucht werden, durch Massage den 
mit jeder Lagerungsanomalie verbundenen Hypertonus der Becken- 
muskulatur zu beseitigen. Meiner Erfahrung nach wird sich dann. 
regelmäßig ein operativer Eingriff als überflüssig erweisen. 


9. Erkennung und Behandlung. 

Überblicken wir die Krankheitsbilder, die wir an uns haben vorüber- 
ziehen sehen, so sticht hervor die große Vielgestaltigkeit derselben. 
Vom flüchtigen Schmerzanfall, den der Laie geneigt ist, nicht ganz ernst 
zu nehmen, bis zum schwersten Krankheitszustande von jahrelanger 
Dauer und bis zu Schmerzen von solcher Heftigkeit, daß sie vielleicht 
öfter als es uns bekannt wird, wie in Fall 55, zum chirurgischen Eingriff 
führen, zieht eine bunte Mannigfaltigkeit an uns vorüber. Grenzfälle, 
nicht nur zur Ischias, auch zum Schulter- und Kopfschmerz, zum ner- 
vösen Herzschmerz, zur chronischen nervösen Erschöpfung sind nicht 
selten. Ebenso Verbindungen mit Verkrümmungen des Skeletts, mit 
Plattfuß und Genitalleiden. Auch innere organische Krankheiten kom- 
men vor: Bronchialkatarrhe, Magengeschwür, Herzkrankheiten, Lues; 
sie sind wohl zufällige Beigaben, deren ursächliche Verbindung mit 
dem Rückenschmerz nicht immer ersichtlich ist. 

Das Beständige in dem vielgestaltigen Krankheitsbilde, das wir 
betrachtet haben, ist der Tastbefund am Bewegungsapparat, vor allem 
an der Muskulatur. 

Die Diagnose des Kreuzschmerzes verlangt dementsprechend, ab- 
gesehen von der ärztlichen Allgemeinuntersuchung, die stets vorhergehen 
muß, eine sachgemäße Untersuchung des Bewegungsapparates, be- 
sonders der Muskulatur. Die Untersuchung ist nur möglich vermittels 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 39 
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einer besonderen Untersuchungstechnik. Diese Untersuchungstechnik 
ist die Massagemethode, die ich in jahrelanger Arbeit ausgearbeitet und 
in meinem ‚Lehrbuch der Massage‘) dargestellt habe. Diese Massage- 
methode ist aufs sorgfältigste dem Bau und der Physiologie des Be- 
wegungsapparates angepaßt. Sie ist, wie ich mit aller Schärfe aus- 
sprechen muß, für die Untersuchung desselben auf hypertonische Zu- 
stände unentbehrlich. 

Diese Massagemethode ist zugleich das eigentliche Heilmittel für 
diese Zustände, wie die oben dargestellten Krankheitsfälle zur Genüge 
zeigen. Diese stellen nicht mein ganzes, um das Vielfache größeres, 
Material dar, sie sind vielmehr nur eine Auswahl, die nach rein klinischen 
Gesichtspunkten getroffen ist, ohne Rücksicht auf den Erfolg der Be- 
handlung. So können sie wohl in ihrer Gesamtheit einen Überblick geben 
über die Wirkung derselben, und nur als einen solchen ungefähren Über- 
blick möchte ich die folgende Zusammenstellung bewertet wissen. 

Bei 5 Anfällen (1, 2, 30, 34, 47) genügte eine, bei 13 (3, 4, 5, 8, 11 
[zweiter Anfall], 13, 18 [zweiter Anfall], 23, 26, 28, 32, 38, 39 [erster 
Anfall]) genügten 2, bei 4 (14, 18 [erster Anfall], 22, 35) genügten 3, 
bei 9 (6, 7, 15, 24, 29, 31, 33, 37, 42) genügten 4, bei 3 (16, 25, 39 [zweiter 
Anfall]) genügten 5, bei 4 (10, 12, 36, 49 [erster Anfall]) genügten 6, 
bei einem (11 [erster Anfall]) 7, einem (46) 8, bei 4 (17, 39 [dritter Anfall]) 
55 (zweiter und dritter Anfall) 9 Massagen, um die Beschwerden zu be- 
seitigen. Nur in einer Minderzahl (18) unter der obigen Sammlung er- 
forderte die Behandlung längere Zeit. Nur ein Fall (51) konnte trotz 
langer Behandlung nur vorübergehend gebessert werden; er ist über- 
haupt bisher der einzige Fall von Kreuzschmerz in meiner Praxis, 
bei dem es mir trotz einigermaßen konsequenter Durchführung der Be- 
handlung nicht gelang, die Beschwerden völlig zu beseitigen. Fall 50 
kam trotz 8Sjähriger Dauer der Beschwerden nach 82 Massagen, die sich in- 
folge vielfacher Unterbrechung der Behandlung durch den Patienten über 
5 Jahre erstreckten, noch zur vollen Heilung. Hervorzuheben ist hierbei, 
daß Patient während der Behandlung seine Schwerarbeit nur bei stärk- 
ster Steigerung der Beschwerden auf Tage unterbrach. Die Leistungs- 
fähigkeit der Behandlungsmethode zeigt schlagend auch Fall 56, der 
nach Erfolglosigkeit aller anderweitigen Kuren nach 8jähriger Dauer 
ebenfalls zur vollen Heilungkam. Hier waren im ganzen 60 Massagen er- 
forderlich, deren Vornahme sich ebenfalls auf fast 5 Jahre erstreckte, weil 
Patientin immer wieder nach erreichter Besserung die Behandlung abbrach. 

Es liegt also auf der Hand, daß eine andere Behandlung als Massage 
nicht in Frage kommt. Allerdings nicht jede Massage, sondern eine 
Massage nach der von mir gelehrten Massagemethode, weil nur sie die 
genaue Feststellung aller Einzelheiten des vielgestaltigen, immer wech- 
selnden Tastbefundes und demgemäß das genaue Individualisieren der 
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Behandlung entsprechend dem Wechsel des Tastbefundes ermöglicht. 


Diese Behandlung gehört nur in die Hand des Arztes, weil nur er das 
medizinische, und vor allem auch anatomische Allgemeinwissen besitzt, 
das die unumgängliche Voraussetzung ist zur Anwendung des Ver- 
fahrens. In Laienhand würden die Erfolge sofort wieder die altgewohnte 
Unzulänglichkeit zeigen. 

Wegen der Einzelheiten der Massageuntersuchung und -behandlung 
verweise ich auf mein Lehrbuch. Hier weise ich nur noch hin auf die 
Wichtigkeit der vorgängigen Orientierung über die Ausdehnung des 
hypertonischen Krankheitsvorganges im Körper. Derselbe erstreckt 
sich, wie wir gesehen haben, immer über den Sitz der Beschwerden weit 
hinaus. Es ist notwendig, den ganzen Bereich der hypertonischen Er- 
krankung in die Behandlung einzubeziehen, weil sonst die Beschwerden 
wandern und Schmerzanfälle an bisher beschwerdefreien Stellen auf- 
treten, wie das einige der obigen Fälle zeigen, die nicht von Anfang an 
nach diesem Grundsatz behandelt worden sind. Massage nur am Orte 
der Beschwerden führt also gewöhnlich nicht zum Erfolg. Der Massage- 
behandlung muß also eine Massageuntersuchung möglichst des ganzen 
Körpers vorhergehen und dem erhobenen Befund entsprechend die 
Behandlung eingerichtet werden. Nur dann ist schneller und voller 
Erfolg zu erwarten. 

In irgendwie schwierigen Fällen ist die Massagebehandlung zu unter- 
stützen durch Antineuralgica, von denen sich mir außer Aspirin und 
Atophan besonders Pyramidon bewährt, das, wenn nötig, noch mit 
Narkoticis, wie Morphin und Codein, und Schlafmitteln, wie Veronal 
oder Medinal verbunden werden muß. Man braucht hier vor dreisten 
Gaben nicht zurückzuschrecken, weil es sich ja nur darum handelt, den 
Kranken möglichst beschwerdefrei über die kurze Zeit hinüber zu 
bringen, bis die Wirkung der Massagebehandlung eintritt. 

Ferner kann man, wenn die Verhältnisse des Patienten es ermög- 
lichen, bei akuten Fällen mit Schwitzprozeduren, bei chronischen mit 
Bädern nachhelfen — entweder einfachen Wannenbädern von 38—40° 
oder den verschiedenen Arten von Thermalbädern; besonders wirksam 
sind unter diesen die Moor- und Schwefelbäder. Man kann ein solches 
Bad jedesmal im Anschluß an die Massage nehmen lassen, oder auch 
den Patienten zur Nachkur in ein solches Bad schicken. Bei wohl- 
genährten Patienten sind häufig kalte Bäder von vorzüglicher Wirkung. 

Nötig aber sind diese Badekuren zur Behebung des Leidens nicht. 
Man kann auch in schwersten Fällen ohne sie, allein mit sachgemäßer 
Massage, vollen Erfolg erzielen. Gerade das ist heute, wo jede derartige 
Sonderausgabe und besonders die damit notwendig verbundene Unter- 
brechung der Berufsarbeit die wirtschaftliche Lage des Patienten ernst- 
lich gefährden, von besonderer Wichtigkeit, und daß ich das verhüten 


au 
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konnte, war mir immer eine besondere Genugtuung und muß jeden 
Arzt mit Befriedigung erfüllen. 

Besonders wichtig ist es auch, bei unseren Kranken die Gefahr der 
drohenden Erschöpfung nicht zu übersehen. Viele dieser Kranken 
können oder wollen — die obigen Fälle 50, 55 und 56 sind Beispiele da- 
für — die Berufsarbeit nicht unterbrechen, zum Teil auch aus dem 
Grunde, weil sie den Zusammenhang ihrer Beschwerden mit ihrer Er- 
schöpfung nicht empfinden. Hier muß der Arzt auf der Hut sein und 
vorsorgen, um den Erfolg der Behandlung nicht zu verzögern oder gar 
zu gefährden, und um einen Zusammenbruch der Kräfte zu verhüten. 
Er muß also, wenn nötig, die Einstellung der Berufsarbeit rücksichtslos 
fordern. 

So stellt die Behandlung des Krankheitsbildes, das wir in seinen 
verschiedenen Formen an uns haben vorüberziehen sehen, an den 
Scharfsinn und die Geschicklichkeit des Arztes, nicht zuletzt allerdings 
auch an seine Geduld, die höchsten Anforderungen. Und sowohl die rein 
geistige Befriedigung, die die Aufdeckung verwickelter Symptomen- 
komplexe gewährt, wie der Segen, den er verbreiten kann durch Be- 
hebung langwieriger, die Arbeitskraft und Lebensfreude stark be- 
einträchtigender Krankheitszustände, sind Grund genug für den Arzt, 
daß er sich endlich dieses Krankheitsgebietes annimmt, das heute 
leider noch zum größten Teil die Domäne des Kurpfuschertums ist. 
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Es wurde von Einthoven" ?) festgestellt, daß in Fällen, wo eine Hyper- 
trophie der linken oder der rechten Herzkammer besteht, das Elektrokar- 
diogramm ein besonderes Gepräge hat. In Fällen, wo eine überwiegende 
Hypertrophie der linken Herzkammer angenommen werdenkann — wiebei 
Aortenklappenfehlern —, fand er eine im Vergleich zum normalen Elektro- 
kardiogramm vergrößerte R-Zacke in Ableitung I und eine vergrößerte 
S-Zacke in Ableitung III. In Fällen, wo eine überwiegende Hypertrophie 
der rechten Kammer angenommen werden kann — also beispielsweise 
bei Mitralstenosen —, konstatierte er eine Vergrößerung der S-Zacke 
in Ableitung I und eine Vergrößerung der R-Zacke in Ableitung III. 

Wasnundie Frage des EinflussesderHypertrophie der Herzkammern auf 
das Elektrokardiogramm anbetrifft, so kommt dabei nur die überwiegende 
Hypertrophie in Betracht, d.h. diejenige Hypertrophie, durch welche 
eine Änderung im normalen Verhältnis der Muskelmassen beider Herz- 
kammern hervorrufen wird. Denn, wenn beide Kammern gleichmäßig 
hypertrophisch wären, so würde man eine Veränderung im Ekg. nicht er- 
warten. Wir sprechen also von überwiegender Hypertrophie einer Kam- 
mer, wenn die Muskelmasse dieser Kammer größer ist, als sie zum nor- 
malen Verhältnis dieser Kammer zur andern Kammer sein sollte. 

Wir werden nun in der folgenden Arbeit untersuchen, ob das musku- 
läre Überwiegen einer Herzkammer — im obigen Sinne — elektro- 
kardiographisch festgestellt werden kann und ob man evtl. auch den 
Grad dieses Überwiegens bestimmen kann, d.h. also, ob Änderungen im 
Verhältnis der Muskelmasse der einen Kammer zur Muskelmasse der 
andern Kammer elektrokardiographisch festgestellt werden können und 
ob eventuell auch der Grad dieser Änderung bestimmbar ist. 


Allgemeiner Teil. 


Wir wollen hier, bevor wir zu unseren Untersuchungen übergehen, gewisser- 
maßen als theoretische Einführung in die Methodik, die wir verwendeten, einige 
allgemeine theoretische Erörterungen vorausschicken. 

Bei der Ausbreitung der Erregung in den Herzkammern entstehen hier 
elektrische Potentiale, indem die erregten Muskelgebiete sich elektronegativ zu 
den noch nicht erregten verhalten. Für jeden Zeitpunkt läßt sich aus den zu 
diesem Zeitpunkt in den Herzkammern bestehenden Potentialen eine Resultante 
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bilden — über das Bikardiogramm s. später —. Diese Resultante wird natürlich 
während der Zeit der Ausbreitung der Erregung in den Herzkammern ihre Rich- 
tung und Größe entsprechend der zu den verschiedenen Zeitpunkten verschieden 
gerichteten und verschieden großen Komponenten fortwährend ändern. 

Bei der elektrokardiographischen Aufnahme am Menschen bringen wir jeweils 
2 Stellen der Körperoberfläche mit dem registrierenden Galvanometer in Verbin- 
dung — wir leiten also indirekt ab —, so bei den üblichen Einthovenschen Ableitun- 
gen den rechten und linken Arm (Ableitung I), den rechten Arm und das linke Bein 
(Ableitung II), den linken Arm und das linke Bein (Ableitung IIT). 

Auf die Verbindungslinie der gewählten Ableitungspunkte, d.h. also auf die 
Ableitungsrichtungen projizieren sich nun mit der Ausbreitung der Erregung in 
den Kammern die Resultanten aus den Potentialen von gleichen Zeitpunkten 
einer Herzperiode, und entsprechend der Richtung und Größe dieser Projektionen 
entstehen im Kurvenbild dieser Ableitung verschieden gerichtete und verschieden 
große Ausschläge. Die Kammer-Initialzacken, also die Q.R.S.-Gruppe der Kurve 
entspricht der Zeit der Ausbreitung der Erregung in den Kammern. 

Auf einer solchen Ableitung erhalten wir also bloß die Projektionen der 
Potentialresultanten. Wie die Potentialresultanten aber im Herzen effektiv 
gerichtet sind, können wir aus einer Ableitung allein nicht erschließen, da wir 
ja den Winkel, den diese Potentialresultanten mit einer solchen Ableitung ein- 
schließen, nicht kennen. Auch die tatsächliche Größe dieser Potentialresultanten 
können wir aus der Größe der Kammer-Initialzacken einer Ableitung nicht be- 
stimmen, da ja einmaldiese Kammer-Initialzacken nur Projektionen dieser Potential- 
resultanten auf diese Ableitung entsprechen, und die Winkel, den die Potentialresul- 
tanten mit dieser Ableitung einschließen, kennen wir ja nicht, und selbst wenn die 
Potentialresultanten parallel dieser Ableitungsrichtung wären, so würden ihre Pro- 
jektionen auf diese Ableitung dennoch nicht der wirklichen Größe der Potentialresul- 
tanten im Herzen entsprechen, da eben diese Projektionen der Potentialresultanten 
auf diese Ableitungslinie einen indirekt (mit Einthovenscher Ableitung) ermittelten 
Wert darstellen. Siehe darüber auch Einthoven, Fahr und de Waart?), Seite 312. 

Dagegen können wir die Richtung dieser Potentialresultanten etwas näher 
bestimmen, wenn wir nicht bloß ihre Projektion auf eine Ableitungslinie, sondern 
auf eine Ebene feststellen können. 

Einthoven, Fahr und de Waart?) haben nun eine Methode angegeben, mittels 
welcher man die Richtung und die Größe*) der Projektionen dieser Potentialresul- 
tanten auf die Frontalebene bestimmen kann aus 2 der 3 Einthovenschen Ab- 
leitungen. Diese Autoren faßten das von den 3 Einthovenschen Ableitungs- 
richtungen (I, II und III) begrenzte Gebiet des menschlichen Körpers als gleich- 
seitiges Dreieck auf von homogenem Widerstand, in dessen geometrischem 
Mittelpunkt das Herz liegt. Dieses Dreieck liegt entsprechend den 3 Ableitungs- 
richtungen in der Frontalebene (Ableitungsebene). 

Wir stellen in Abb. 1 dieses Dreieck dar. R = rechter Arm, L = linker Arm 
und B = linkes Bein sind die Ableitungspunkte und Ecken dieses Dreiecks. R—L 
— Ableitung I, R—B = Ableitung II, L—B = Ableitung III. Der Punkt H im 
geometrischen Mittelpunkt dieses Dreieckes entspricht dem Herzen. E = Größe*) 
der Projektion der Potentialresultante (zu diesem bestimmten Zeitpunkte des 
örregungsablaufes in den Kammern) auf die Frontalebene. e,, e, und e, be- 


*) Auch aus diesen Projektionen der Potentialresultanten auf die Frontal- 
ebene (Ableitungsebene) können wir die wirklichen Größen der Potentialresultanten, 
wie sie im Herzen bestehen, nicht bekommen, da wir ja die Winkel, die diese 
Potentialresultanten mit der Frontalebene einschließen, nicht kennen, und selbst 
wenn diese Potentialresultanten parallel der Frontalebene wären, so würden ihre 
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zeichnen die Größe der Projektionen derselben (d. h. also zu demselben Zeitpunkte 
bestehenden) Potentialresultante auf die Ableitungen I, II und III. e,, e,, e; und E 
entsprechen also einem gleichen Zeitpunkte einer Kammerrevolution. 

Die Projektionen der Potentialresultanten auf die Frontalebene werden auch 
als elektrische Achsen bezeichnet. E wird auch als ‚‚manifeste Größe‘‘ des Poten- 
tialunterschiedes bezeichnet, man sollte es eigentlich genauer als in der Frontal- 
ebene manifeste Größe des Potentialunterschiedes bezeichnen. Also hat man als 
Bezeichnungen für E: Größe der Projektion der Potentialresultante auf die 
Frontalebene = Größe der elektrischen Achse = (in der Frontalebene) ‚‚manifeste 
Größe‘ des Potentialunterschiedes. 

e), € und e, kann man auch als Potentialunterschiede oder Potential- 
schwankungen in den Ableitungen I, bzw. II, bzw. III bezeichnen. 

In der Abbildung 1 sind die Größen E, e,, e, und e, mit einem Pfeil bezeichnet. Der 
Pfeilschwanz ist als elektronegativ zudenken und entspricht dem erregten Gebiet. Die 
Pfeilspitze ist als elektropositiv zu denken und entspricht dem unerregten Gebiet. 

e); €, und e, entsprechen also einem 
bestimmten Ausschlag in der elektro- 
kardiographischen Kurve in den Ablei- 
tungen I, II und III, und zwar sind im 
Falle unserer Abb. 1 diese Ausschläge in 
allen 3 Kurven nach aufwärts gerichtet, 
indem in diesem Spezialfalle alle 3 Pfeile 
in der Richtung der Ableitung verlaufen. 
Die Anordnung beim Elektrokardiogra- 
phen wird ja bekanntlich so getroffen, 
daß der Ausschlag der Kurve nach oben 
geht, wenn das Elektronegativ dem 
1. Ableitungspunkt der Ableitung (also 
bei Ableitung I dem rechten Arm) und 
das Elektropositiv dem 2. Ableitungs- Abb. 1. 
punkt dieser Ableitung (also bei Ableitung I dem linken Arm) zugewandt ist. 

& ist der Winkel, den die elektrische Achse mit der Horizontalen, also auch mit 
der Ableitung I einschließt. Man bezeichnet diesen Winkel als positiv für die 180°, 
welche die elektrische Achse von einer mit ihrer Spitze nach links gerichteten 
0-Stellung aus in Uhrzeigerrichtung durchläuft, als negativ für die 180°, welche 
diese Achse von dieser 0-Stellung aus in Gegenuhrzeigerrichtung durchläuft. 

Man kann nun mit Hilfe dieses Dreiecks aus 2 der Größen e,, e, und e, die 
Größe und Richtung von # bestimmen, also E und den Winkel &. Umgekehrt kann 
man aus bekanntem EZ und Winkel & die Größen e,, e, und e, bestimmen. Und 
zwar läßt sich dies sowohl durch trigonometrische Berechnung als auch durch 
geometrische Konstruktion bestimmen. 

Für die trigonometrische Berechnung geben wir hier die dazu notwendigen 
Formeln, wie sie von Einthoven?) aufgestellt wurden. Es lassen sich diese Formeln 
übrigens leicht mit Hilfe des Dreiecks trigonometrisch ableiten. 





6, = .2C08 &, (1) 
&=E.cos(x — 60), (2) 
e, = E cos (120 — 0), (3) 
Ca Eure (4) 


Projektionen auf die Frontalebene nicht den wirklichen Größenwert der Potentialre- 
sultanten geben, da diese Projektionen der Potentialresultanten auf die Frontalebene 
indirekt (mittels der in der Frontalebene verlaufenden Einthovenschen Ableitungen) 
ermittelte Werte darstellen. Siehe darüber auch Einthoven, Fahr und de Waart?),S. 312. 
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2. — & 
to = — 5 
9 ey (5) 
2.& + e 
idX = — 6 
9 inc E, (6) 
ga = lan. zen (7) 
(a —6&)-V3 


Wie aus Formel 4 hervorgeht, ist e, =e, + e,. Es muß sich also aus der 
Summe von 2 gleichzeitigen Werten aus Ableitung I und III der gleichzeitige 
Wert von Ableitung II ergeben. Natürlich können nur absolut gleichzeitige Werte 
derselben Kammerrevolution in Frage kommen. 

Für die Methode der geometrischen Konstruktion benutzen wir das Schema 
von Abb. 2. 

H stellt wiederum das Herz dar. Die 3 Geraden bezeichnen die Richtungen 
der 3 Ableitungen, der Winkel zwischen 2 Geraden ist also stets 60°. Jede Gerade 
wird durch den Punkt H in einen positiven und einen negativen Teil geteilt, wie 
in der Abbildung bezeichnet. 

Wenn wir nun je einen 
Wert von 2 verschiedenen 
Ableitungen kennen — diese 
Werte müssen natürlich der- 
selben Phase einer Kammer- 
revolution entsprechen —, so 
tragen wir die Größe dieses 
Wertes auf den entsprechen- 
denAbleitungen vom PunkteH 
ausab, und zwar, jenachdem 
erin der Kurve nach oben oder 
nach unten geht, also, wie wir 
sagen, einer positiven oder 
einer negativen Kammer-Ini- 
tialzacke angehört, auf dem 
positiven oder dem negativen 

Abb. 2. Teil der entsprechenden Ab- 
leitungslinie dieses Schemas. 

Ein Beispiel geben wir in dieser Abb. 2 selbst. Wir kennen die Werte von 
Ableitung ITund III, und zwar sei e, positiv und e, negativ. Wir tragen also e, auf 
dem positiven Teil der Ableitung I, also auf I (+) von H aus ab und erhalten so 
den Punkt Aı. e, tragen wir, weil es negativ ist, auf dem negativen Teil der Ab- 
leitung III, also auf III (—) von H aus ab und erhalten so den Punkt Amt Wir 
errichten nun in den Punkten A, und Aır Senkrechte und als Schnittpunkt dieser 
Senkrechten erhalten wir den Punkt D. Verbinden wir nun D mit H, so gibt diese 
Linie HD die Größe und Richtung von E, wie es zur Zeit von e, und e, in diesem 
Falle besteht. Der Winkel «, den dieses Z mit der Horizontalen (also der Ableitung I) 
einschließt, ist in diesem Falle negativ. Wenn wir nun die Größe von e, zu diesem 
Zeitpunkt bestimmen wollen, so müssen wir bloß vom Punkte D aus auf die 
Ableitung II ein Lot fällen und wir erhalten hier Ar, und HAy entspricht nun 
der Größe und Richtung von e,. Es muß nun nach der Formel e, = e, + e, sein. 
Wenn wir nun den (hier positiven) Wert von e, und den (hier negativen) Wert 
von e, addieren, so erhalten wir den. Wert von e,, welcher Wert, wie man durch 
Abmessen in der Abbildung kontrollieren kann, genau der Strecke HA, entspricht. 


I(-) I (-) 





I I(+) 
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Wenn wir nun aber, wie dies zur Bestimmung der Richtung und Größe E 
notwendig ist, 2 Elektrokardiogramme in 2 der’3 Einthovenschen Ableitungen 
gleichzeitig aufnehmen, sei es also gleichzeitig die Ekg. in Ableitung I und II 
oder in Ableitung I und III oder in Ableitung II und III, so sehen wir, wenn wir 
diese Doppelaufnahmen mit der bei Einzelaufnahmen üblichen Eichung auf- 
nehmen, daß die Ekg. der Doppelaufnahmen nicht mit den entsprechenden Ekg. 
der Einzelaufnahmen übereinstimmen. Es wird also beispielsweise das Ekg. in 
Ableitung I bei der einfachen Aufnahme anders aussehen als bei einer Doppel- 
aufnahme, wo Ableitung I noch mit einer anderen Ableitung (sei es II oder III) 
kombiniert wurde, wenn wir bei diesen Doppelaufnahmen die bei Einzelaufnahmen 
übliche Eichung angewandt haben. 

Es hat Einthoven?) auf Größenänderung der Potentialunterschiede bei Doppel- 
aufnahmen gegenüber entsprechenden Einzelaufnahmen hingewiesen. Es haben 
Biedl und Rihl?), die mit Spulengalvanometern der Firma Siemens & Halske 
arbeiteten, aufmerksam gemacht auch auf Formveränderungen der Ekg. von 
Doppelableitungen gegenüber den Ekg. der entsprechenden Einzelableitungen. 
Und zwar fanden sie diese Formveränderungen um so ausgeprägter im Ekg. einer 
Ableitung der Doppelaufnahme, je geringer 
der Widerstand im Galvanometerkreis der 
anderen Ableitung dieser Doppelaufnahme 
war. Einthoven hat in seiner Arbeit?) nichts 
von solchen Formveränderungen erwähnt, 
er hat aber bei seinen Untersuchungen 
Saitengalvanometer benutzt und dabei mit 
wesentlich größeren Widerständen gear- 
beitet. 

Zur Bestimmung der Größe und Rich- 
tung von E können aber nur solche 2 Ekg. 
von Doppelableitungen benutzt werden, die 
mit den Ekg. der entsprechenden Einzel- 
aufnahmen übereinstimmen, denn die Be- 
rechnung oder geometrische Konstruktion 
von E nach dem Einthovenschen gleich- B 
seitigen Dreieck ist selbstverständlich nur 
dann möglich. 

Die Änderung der Ekg. von Doppel- 
ableitungen gegenüber den Ekg. der entsprechenden Einzelableitungen beruht 
nun, wie Einthoven*) dargelegt hat, auf Nebenschlußwirkung. 

Es hat nun Einthoven?) an Hand von Untersuchungen mit dem Saitengalvano- 
meter eine Methode angegeben, womit es möglich ist, diese Nebenschlußwirkungen 
auszuschalten bzw. zu korrigieren. 

Wir wollen nun im folgenden eine Darstellung der theoretischen Grundlagen, 
wie sie von Einthoven und seinen Mitarbeitern?) für die gleichzeitige Registrierung 
mittels 2 oder mehr Galvanometer bei der Elektrokardiographie entwickelt wurden, 
wiedergeben. 

Wir benutzen dazu das Schema von Einthoven (s. Abb. 3). 

R, L und B sind die Ableitungsstellen für die Einthovenschen Ableitungen I, 
II und III, es sind die Eckpunkte des Einthovenschen gleichseitigen Dreiecks, 
in dessen geometrischem Mittelpunkt das Herz (H) liegt. 

Im Herzen bestehe zu dieser Zeit eine Potentialresultante, deren Projektion 
auf die Frontalebene die Größe und Richtung des Pfeiles in der Abb. 3 hat. Es 
repräsentiert dieser Pfeil also die Richtung und Größe des in der Frontalebene 





Abb. 3. 
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manifesten Potentialunterschiedes — also von E — dieses bestimmten Zeit- 
punktes. Die Größe dieses manifesten Potentialunterschiedes sei zu diesem Zeit- 
punkt = eMillivolt, also £ = e Millivolt. 

Die Projektion dieser Potentialresultante auf die Frontalebene verlaufe par- 
allel der Ableitung I (also der Richtung R—L), es ist deshalb das auf diese Strecke 
RL projizierte Potential auch gleich e Millivolt. 

G,), @, und @, seien die 3 Galvanometer, die eingeschaltet sind in die Ab- 
leitungen I, bzw. II, bzw. III. Die Widerstände in allen 3 Galvanometern seien 
gleichgemacht, so daß man also mit g den Widerstand in jedem der 3 Galvano- 
meter bezeichnen kann. 

Die Körperwiderstände in den 3 Ableitungen seien ebenfalls gleich, also 
ehe el 

Über das Gleichmachen der Widerstände der Galvanometer und über das 
Gleichmachen der Körperwiderstände s. weiter unten. 

Wäre nur das Galvanometer @, an den Körper, d.h. an die Ableitungspunkte 
R und L angeschlossen, so würde bei dieser Projektion eines Potentials von e Milli- 
volt auf die Ableitung I und bei den Widerständen g (in Ohm) und / (in Ohm) 


ein Strom von Jo Milliampere sowohl durch den Körper längs der 


e 
we 
Ableitung I (R—L) als durch das Galvanometer G, fließen, und dieser Strom würde 
einen der Millivoltzahl e entsprechenden Aussaat der Saite von @, erzeugen. 

Natürlich ist das Galvanometer eigentlich ein Stromstäck und es 
geht der Ausschlag der Saite bei gleichbleibender Feldstärke des Magnets pro- 
portional der durch die Saite fließenden Stromstärke. Da aber die Stromstärke 
bei gleichbleibendem Widerstand proportional der Voltzahl wächst (nach dem 
Ohmschen Gesetz), so wird bei gleichbleibendem Widerständ im Stromkreis der 
Ausschlag der Saite auch proportional der Voltzahl sein. 

Wir können nun die Größe der Voltzahl e bestimmen, wenn wir durch diesen 
gleichen Stromkreis mit demselben Widerstand Z + g einen Eichstrom von bekannter 
Voltzahl schicken, denn es verhalten sich dann, da in beiden Fällen die Wider- 
stände im Stromkreis die gleichen sind (nämlich Z! + g), die Ausschläge der Saite 
— natürlich muß in beiden Fällen die Saitenspannung dieselbe sein — proportional 
den entsprechenden Voltzahlen. Wenn wir nun die Empfindlichkeit der Saite — 
durch entsprechende Saitenspannung — so regulieren, daß 1 Millivolt des Eich- 
stroms einen Ausschlag der Saite von l cm erzeugt, so wird das vom Herzen auf 
die Ableitung I projizierte Potential von e Millivolt einen Ausschlag von ecm 
erzeugen. 

Wie werden nun aber die Verhältnisse, wenn außer dem Galvanometer @, 
auch noch die Galvanometer G, und G, an den Körper (an den entsprechenden 
Ableitungspunkten) angeschlossen sind? Auch hier beträgt das vom Herzen 
auf die Ableitung I projizierte Potential e Millivolt. Dadurch wird durch die der 
Ableitung I entsprechende Strecke RL ein Strom fließen von einer noch zu be- 
stimmenden Stromstärke ö. 

Dieser Strom teilt sich nun, indem ein Teil — wir bezeichnen ihn mit ö, — durch 
das Galvanometer @, fließt, der andere Teil — wir bezeichnen ihn mit ö, — durch 
die Galvanometer @G, und @, fließt. Es ist dann nach dem I. Kirchhoffschen Gesetz: 

wu hi: 
list der Widerstand längs der einzelnen Ableitungsstrecken im Körper, also auch 
zwischen R und L. Die 3 Galvanometer haben alle denselben Widerstand, nämlich 
jedes den Widerstand g. Wir haben dann nach dem II. Kirchhoffschen Gesetze: 
Aue 4 it v° l, 
e=%:.2-gihieds 
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Wir haben nun 3 Gleichungen mit 3 Unbekannten und können nun daraus ? 
und i, berechnen, es ist 

e 

DE 
age 
ar) 
hepRt 2.e 
Er 927 


Es ist also i, die Stromstärke des durch das Galvanometer @, fließenden 
Stromes bei Anschluß aller 3 Galvanometer (G,, @, und G,) an den Körper, wenn 
das auf die Ableitung I projizierte Potential = e Millivolt ist. 

Es ist hierbei gleichgültig — wie Einthoven,) ausführt —, ob die beiden Gal- 
vanometer @, und @, bei B mit dem Körper verbunden sind, wie Abb. 3 angibt, 
oder ob die Ableitungsstelle B und der Ver- 
bindungspunkt b der beiden Galvanometer 
voneinander losgelöst sind, wie Abb. 4 zeigt. 
Denn unter unseren Umständen, d.h. wenn 
"die durch H verlaufende Projektion der 
Potentialresultante des Herzens auf die Fron- 
talebene parallel der Richtung RL ist, herrscht 
in B dasselbe Potential wie in b. 

Sind alle 3 Galvanometer mit dem 
Körper verbunden und schalten wir nun in 
den Galvanometerkreis von @' , sei es zwischen 
R und G, oder zwischen Z und G@, einen 
Potentialunterschied von e Millivolt ein, so 
wird durch das Galvanometer @, ein Strom 
fließen von der noch zu bestimmenden Strom- 
stärke J,. Dieser Strom teilt sich nun, in- 
dem ein Teil — wir bezeichnen ihn mit J 
— durch RL fließt und der andere Teil — 
wir bezeichnen ihn mit J, — durch die 
beiden Galvanometer G, und @, fließt. Es 
ist dann nach dem I. Kirchhoffschen Ge- 
setze: 





J=J+J5 
und nach dem Il. Kirchhoffschen Gesetze: 
Gel Ar Jı 0: 
e=J,'2:9+J1'9- 
Wir haben also wiederum 3 Gleichungen mit 3 Unbekannten, und wir können 
daraus J, berechnen, es ist 
e 
SERVER 
+ Dat 


Es ist J, die Stromstärke des durch das Galvanometer @, fließenden Stromes 
bei Anschluß aller 3 Galvanometer an den Körper, wenn in den Galvanometer- 
kreis von G,, also zwischen R und G, oder zwischen L und @,, ein Potential- 
unterschied von e Millivolt eingeschaltet wird. 

Auch hier ist es wieder gleichgültig, ob die Punkte B und b (s. Abb. 4) mit- 
einander verbunden sind oder nicht, denn sie haben auch hier wieder das gleiche 
Potential. 


IE 
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Wenn wir nur ein Galvanometer, nämlich @G,, angeschlossen haben, so wird 
ein in diesem Stromkreis R—L—@,—R auftretendes Potential von der Größe e Milli- 
volt immer denselben Ausschlag der Saite in @, erzeugen — natürlich bei gleich- 
bleibender Saitenspannung —, gleichviel, ob dieses Potential auf der Strecke RL 
auftritt — hier als Projektion der Potentialresultante des Herzens auf diese Ab- 
leitungsstrecke — oder ob es im äußeren Galvanometerkreis, also zwischen R 
und @, oder L und @G, — hier als Eichpotential — auftritt, denn in beiden Fällen 
ist der durch das Galvanometer G, fließende Strom von der Stromstärke 


e 


Ju = —. 
0 Lg 


Es verhalten sich also bei der Einzelaufnahme bei gleicher Größe des Eichpotentials 
und des auf diese Ableitung projizierten Herzpotentials die Ausschläge der 
Saite wie Jy,:Jo=1:T. 

Anders liegen nun aber die Verhältnisse, wenn alle 3 Galvanometer ange- 
schlossen sind. Wie wir oben ausgeführt haben, erzeugt dabei eine auf der Ab- 
leitungsstrecke RL auftretende Herzpotentialprojektion von der Größe e Millivolt, 
im zugehörigen Galvanometer G, einen Stromdurchfluß von 


2.e 
3-I1+2:.g’ 





= 


also auch einen dieser Stromstärke entsprechenden Ausschlag der Saite des Gal- 
vanometers @,. Ein bei dieser Anordnung in den äußeren Galvanometerkreis 
von @,, also zwischen R und @, oder zwischen Z und G, eingeschaltetes Eich- 
potential von derselben Größe e Millivolt erzeugt, wie wir ebenfalls oben aus- 
geführt haben, durch das Galvanometer @, einen Stromdurchfluß von 


e 
a Ei 
2-.g+l 





Je 
9+ 





also auch einen dieser Stromstärke entsprechenden Ausschlag im Galvanometer G- 

Wie wir nun aber sehen, sind nun, wo alle 3 Galvanometer angeschlossen sind, 
bei gleicher Größe e der Herzpotentialprojektion auf die Strecke RL und des 
in dem entsprechenden Galvanometerkreis auftretenden Eichpotentials die durch 
das Galvanometer G, fließenden Ströme nicht von derselben Stromstärke und 
deshalb auch die entsprechenden Ausschläge in G, verschieden groß, denn i;, ist 
nicht gleich J,, und es verhalten sich also diese Ausschläge nicht wie 1:1 wie 
bei Anschluß von nur einem Galvanometer (also bei der Einzelableitung), sondern 
wie i, :Jı. 

Wenn wir nun beim Anschluß aller 3 Galvanometer die Empfindlichkeit eines 
Galvanometers (in unserem Falle von G,) — durch entsprechende Saitenspannung — 
so regulieren wollen, daß eine Herzpotentialprojektion von e Millivolt, die in 
der dem Galvanometer G, entsprechenden Ableitung (also in unserem Fall auf RL) 
auftritt, in diesem Galvanometer einen Ausschlag von e cm erzeuge, so muß ein 
in diesen Stromkreis von @, eingeschaltetes Eichpotential von der gleichen Größe 
— e Millivolt in diesem Galvanometer einen Ausschlag von U cm erzeugen, wobei 

U der folgenden Proportion entsprechen muß: 


woraus folgt: 
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Setzen wir die oben bestimmten Werte von i, und J, in diese Formel ein, so er- 
halten wir: 
I 
nk (i 57 2» N 

U gibt also an, wie groß der Ausschlag eines der 3 eingeschalteten Galvano- 
meter bei Einschalten eines Eichpotentials von e Millivolt in diesen Galvanometer- 
kreis sein muß, damit eine auf der diesem Galvanometer entsprechenden Ableitung 
auftretende Herzpotentialprojektion von der gleichen Größe (= eMillivolt) in 
diesem Galvanometer einen Ausschlag von e cm erzeuge. 

Diesen gewünschten Ausschlag U des Eichpotentials von e Millivolt erhalten 
wir durch entsprechende Regulation der Saitenspannung im entsprechenden Gal- 
vanometer. Natürlich hat diese Regulation der Empfindlichkeit dieses Galvano- 
meters, wie es der Ableitung der Formel entspricht, bei Anschluß aller 3 Galvano- 
meter an den Körper zu erfolgen. 

Nun wird aber durch Einschalten eines Fichpotentials e in den Galvano- 
meterkreis G@, auch in den beiden anderen Galvanometern ein Stromdurchfluß 
erzeugt. Die Stromstärke dieses Stromes ist, wie wir oben angegeben haben, 
gleich J,. Die Größe von J, können wir aus unseren obigen 3 Gleichungen (s. S. 609) 
berechnen, und wir erhalten: 

I 
42:9 

Wir regulieren nun die Empfindlichkeit in den beiden Galvanometern @, 
und @, so, daß sie gleich ist derjenigen von G,. Es wird nun durch den Strom 
von der Stromstärke J, in jedem der Galvanometer @, und @, ein Ausschlag von 
der Größe u erzeugt, wobei w.der folgenden Proportion genügt: 


J,=Jı° 





ae Jar Ja 
woraus folgt: 
Ri EL S J9 
Ser 
und wenn wir nun den obigen Wert von .J, einsetzen, so erhalten wir: 
I 
KL RECHT 


Unter Benutzung der Formeln 


U=ell+ >.) und re 
2.9 : 


erhalten wir u—=-U-.e, 


d.h. wenn bei dieser Versuchsanordnung ein in den Kreis eines Galvanometers 
eingeschaltetes Eichpotential von e Millivolt in diesem Galvanometer einen Aus- 
schlag von U cm erzeugt, so erzeugt es in den beiden anderen Galvanometern, 
wenn die Empfindlichkeiten ‘aller 3 Galvanometer gleich sind, einen Ausschlag, 
der gleich ist der Differenz zwischen der Zentimeterzahl von U und der Millivolt- 
zahl von e, d.h. von U—e=ucm. 

Es wurde zur Ableitung obiger Formeln in den Abb. 3 und 4 eine Herz- 
potentialprojektion auf die Frontalebene benutzt, die parallel einer der 3 Ab- 
leitungsrichtungen verläuft. Die Formeln haben jedoch auch Gültigkeit, wenn 
diese Projektion eine andere Richtung in der Frontalebene hat, da man sie ja 
aus 2 den Seiten des Dreiecks (also den Ableitungsrichtungen) parallelen Kom- 
ponenten zusammengesetzt denken kann. 
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x l 
Aus der Formel Ü = e 1 .- 5) ersehen wir, daß mit Abnahme von / und 


besonders mit Zunahme von g die Größe U sich immer mehr der Größe e nähert, 
d. h. wenn der Saitenwiderstand g im Verhältnis zum Körperwiderstand 7 sehr 
groß wird, so werden sowohl durch eine in dem Galvanometerkreis einer Ableitung 
auftretende Herzpotentialprojektion von der Größe e Millivolt als durch ein in diesem 
Galvanometerkreis auftretendes Eichpotential von derselben Größe e Millivolt in 
diesem Galvanometer fast gleich große Ausschläge erzeugt, auch wenn die Gal- 
vanometerkreise der 2 anderen Abteilungen geschlossen sind, so daß wir in bezug 
auf die Eichung wieder fast dieselben Verhältnisse haben wie bei der Einzel- 
ableitung. 

Es haben Fahr und Weber*), als sie Doppelaufnahmen zu Untersuchungen 
über Ortsbestimmung der Erregung im menschlichen Herzen vornahmen, von 
diesem Prinzip Gebrauch gemacht. Sie schreiben, daß das gleichzeitige Anlegen 
zweier Galvanometer die Kurve nicht verändert, wenn der Widerstand der Gal- 
vanometer gegenüber dem Körperwiderstand hoch sei, am besten etwa 10 000 Ohm 
betrage. 

Betreff der Körperwiderstände ist noch folgendes zu bemerken. Es wird in 
obigen Formeln der Körperwiderstand jeder der 3 Ableitungen mit / bezeichnet, 
also mit einer gleichen Größe. Die Körperwiderstände sind nun aber gewöhnlich 
verschieden groß. Zur Vereinfachung der Formel können wir nur eine Körper- 
widerstandsgröße (l) gebrauchen. Wir könnten nun — wie dies Einthoven?) an- 
gegeben hat — durch entsprechendes Einschalten von Rheostatwiderständen 
die Körperwiderstände so korrigieren, daß alle 3 (der 3 Ableitungen) einander 
gleich wären, und / wäre dann der Wert jedes dieser 3 korrigierten Körperwider- 
stände. Einthoven empfahl nun aber selbst zur Vereinfachung bloß den mitt- 
leren Widerstand aus den 3 unkorrigierten Widerständen in Rechnung zu bringen, 
also 
_htrhktb, 
= 3 


Betreff der Saitenwiderstände müssen wir noch folgendes bemerken: Wenn 
die Saitenwiderstände der 3 Galvanometer, mit welchen man die Simultanauf- 
nahmen machen will, verschieden groß sind — was ja wohl meist der Fall sein 
dürfte —, so kann man durch Vorschalten von entsprechenden Rheostatwider- 
ständen diese Galvanometerwiderstände einander gleich machen. Wenn wir bei 
Doppelaufnahmen nur mit 2 Galvanometern operieren, so kann man, um der 
Anordnung zu genügen, wie sie der Ableitung der Formel entsprechend vorhanden 
sein muß, statt des fehlenden 3. Galvanometers einen entsprechend großen Wider- 
stand einschalten. 

Zum Schlusse dieses theoretischen Teils noch einige kritische Bemerkungen. 

Die ganze Ableitung der Formeln zum Gebrauche für die Aufnahme von 
2 oder 3 simultanen Ekg. fußt auf der Theorie des Einthovenschen Dreiecks. Diese 
Theorie ist nicht unwidersprochen geblieben. Es ist aber nun gerade mit Hilfe 
der 2- und speziell mit Hilfe der 3-fachen Simultanaufnahmen oftmals die Richtig- 
keit der Gleichung: e, = e; + e3 — welche Gleichung doch eigentlich die Quint- 
essenz der Theorie vom KEinthovenschen Dreieck gibt — bestätigt worden, so 
unter anderem in den Arbeiten von Cohn” ®), der 3fache Simultanaufnahmen 
machte unter Berücksichtigung der Einthovenschen Korrekturen für Neben- 
schlußwirkungen, dann vor allem auch durch Untersuchungen von Einthoven selbst. 

Es ist eigentlich nur dann zu erwarten, daß die Werte e,, e, und e, obiger 
Gleichung genau genügen, wenn diese Werte von derselben Herzrevolution stam- 
men — wie man sie nur mit 3 Simultanaufnahmen erhalten kann. Wenn man 


I 
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mit einfachen oder Doppelaufnahmen operiert, so muß man diese Werte aus 
zeitlich verschiedenen Herzrevolutionen bestimmen, nämlich bei den einfachen 
Aufnahmen aus 3, bei den Doppelaufnahmen aus 2 zeitlich verschiedenen Herz- 
revolutionen. Eine Herzrevolution ist aber kaum der anderen absolut gleich. 
Dann ist es auch, speziell bei Einzelaufnahmen, nicht leicht, die sich entsprechen- 
den Phasen aus den zeitlich verschiedenen Herzrevolutionen aufzufinden. 

Es können aber bei Doppelaufnahmen doch recht genau übereinstimmende 
Werte erzielt werden, wie solche von Fahr und Weber®) erhalten wurden. Sie 
bestimmten aus 3 verschiedenen Doppelableitungen (I und II, I und III, IT und III) 
die manifeste Größe des Potentialunterschiedes und deren Winkel & aus den sich 
entsprechenden Phasen von 3 verschiedenen Herzrevolutionen und fanden dabei 
recht genau übereinstimmende Werte. 

Sie stellten als notwendige Bedingungen auf für Doppelaufnahmen: 

l. muß der Widerstand der Galvanometer gegenüber dem Körperwiderstand 
hoch sein, am besten etwa 10 000 Ohm betragen — diese Bedingung wurde von 
uns bereits oben schon erwähnt —; 

2. müssen bei Vergleichsaufnahmen die Galvanometer bei jeder Aufnahme 
geeicht werden, und zwar mit dem Körper im Stromkreis; 

3. muß die Atmung mitregistriert werden, und es dürfen nur Kurvenstellen 
aus entsprechenden Atemphasen verglichen werden, da z. B. die Höhe der R-Zacke 
in Ableitung I um mehrere Millimeter schwanken kann. 

Einthoven*) schreibt nun aber, daß nicht die Formel durch das Experiment 
kontrolliert werde, sondern man prüfe die Genauigkeit des Experiments mittels 
des Resultates, das in Übereinstimmung mit der Formel sein soll. Ein praktisches 
Nichtzutreffen der Formel müsse nur den Unvollkommenheiten unseres Experi- 
ments zugeschrieben werden, da das Prinzip der Formel — die ja auf einer ein- 
fachen Subtraktion beruhe (Abl. III = Abl. IT — Abl. I) — feststehe. 

So werden denn auch gewöhnlich die mehrfachen Ableitungen auf ihre Richtig- 
keit dadurch geprüft, daß man sieht, ob sie dieser Formel genügen. Dies wurde 
übrigens auch von Cohn in seinen von uns oben erwähnten Arbeiten” ®) getan, 
denn er hatte diese Arbeiten nicht zur Kontrolle dieser Gleichung e, = e; + € 
vorgenommen. Indem nun aber seine Kontrollen stets so gut mit dieser Formel 
übereinstimmten, so kann man sie doch wieder als Bestätigung der Formel ansehen. 


Spezieller Teil. 

Wie anfangs erwähnt, wollen wir in dieser Arbeit untersuchen, ob 
das muskuläre Überwiegen einer Herzkammer — im Sinne, wie wir es 
oben definiert haben — elektrokardiographisch festgestellt werden kann 
und ob man evtl. auch den Grad dieses muskulären Überwiegens be- 
stimmen kann. 

Wir haben unsere Untersuchungen vorgenommen an Patienten, bei 
welchen klinisch eine überwiegende Hypertrophie der linken oder der 
rechten Herzkammer zu konstatieren war, also einerseits an Aorten- 
klappenfehlern, Nephrosklerosen, Hypertonien, andererseits an Mitral- 
stenosen, also an Fällen, wo wir ein muskuläres Überwiegen der linken, 
bzw. der rechten Herzkammer annehmen konnten. Weiterhin haben wir 
noch einen Fall, wo klinisch Links- plus Rechtshypertrophie — nämlich 
eine Mitralinsuffizienz plus Stenose — bestand, untersucht und außerdem 
noch einen Fall mit klinisch normalem Herzen. 
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Wir haben nun bei diesen Fällen untersucht, welche Stellung die 
Projektionen der Potentialresultanten auf die Frontalebene, d.h. die 
elektrischen Achsen einer Kammerrevolution zu der Projektion der 
Herzlängsachse auf die Frontalebene einnehmen, und zwar haben wir 
speziell die Stellung der größten während einer Kammerrevolution 
(in der Frontalebene) auftretenden elektrischen Achse bestimmt. 

Die Projektion der Herzlängsachse auf die Frontalebene bestimmten 
wir aus Teleröntgenaufnahmen (2 m Entfernung), die im Sitzen bei mitt- 
lerer Atmungsstellung aufgenommen wurden. Als Projektion der Herz- 
längsachse auf die Frontalebene bezeichnen wir die Verbindungslinie, 
die man erhält, wenn man in dieser Teleaufnahme die Herzspitze mit 
dem Scheitelpunkt des unteren rechten (rechter Vorhof) und des obern 
rechten Bogens (Aorta ascendens bzw. V.cava sup.) verbindet. 

Der Winkel, den diese Projektion der Herzlängsachse auf die Frontal- 
ebene mit einer in der Frontalebene verlaufenden Horizontalen einschließt, 
wird als Herzneigungswinkel bezeichnet. Die Herzlängsachse wird auch 
als anatomische Herzachse bezeichnet, und wir bezeichnen deshalb den 
Herzneigungswinkel mit & (A), als Neigungswinkel der Projektion der 
anatomischen Herzachse (A) auf die Frontalebene. Wir bezeichnen 
diesen Winkel & (A) — in gleicher Weise, wie wir oben den Winkel & 
der ‘elektrischen Achsen bezeichnet haben — als positiv, für die 180°, 
welche die Projektion der Herzachse von einer mit ihrer Spitze — welche 
der Herzspitze entspricht — nach links gerichteten 0-Stellung aus in 
Uhrzeigerrichtung durchläuft, als negativ für die 180°, die sie von dieser 
0-Stellung aus in Gegenuhrzeigerrichtung durchläuft. 

Die elektrischen Achsen bestimmten wir aus 2 gleichzeitig aufge- 
nommenen Elektrokardiogrammen, aufgenommen in 2 verschiedenen 
der Einthovenschen Ableitungen, also entweder in Ableitung I und II, 
oder I und III, oder Il und III. Diese Elektrokardiogramme wurden im 
Sitzen aufgenommen und es wurden nur solche Ekg. zur Bestimmung 
der elektrischen Achsen benutzt, die einer mittleren Atmungsstellung 
entsprachen. 

Es wurden also von jedem der zu Untersuchenden 3 Einzelaufnahmen 
in Ableitung I, II und III und 3 Doppelaufnahmen in den genannten 
Kombinationen I und II, I und III, II und III gemacht. 

Als Instrument benutzten wir ein Saitengalvanometer, und zwar das 
Cambridge-Modell mit dem doppelten Saitengehäuse, also mit 2 Saiten 
im gleichen Magnetfeld, welches Modell auch von Einthoven*) neben 
seinem Modell für die 3-fachen Simultanaufnahmen bei seinen Unter- 
suchungen über die gleichzeitige Registrierung mittels 2 oder 3 Galvano- 
meter benutzt wurde. 

Die Nebenschlußwirkungen wurden nach der Einthovenschen Formel, 
wie wir sie oben dargestellt haben, korrigiert. 
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Wir gingen also folgendermaßen vor: Wir bestimmten die Körper- 
widerstände in den einzelnen Ableitungen. Dabei konnten wir entweder 
diese Körperwiderstände mit Meßwiderständen, wie solche auf dem 
Schaltbrett unseres Instrumentes angebracht sind, durch Vergleich be- 
stimmen oder.aber wir gingen zur genaueren Feststellung folgendermaßen 
vor: Wir schickten bei eingeschaltetem Körper (in der Ableitung, deren 
Widerstand wir bestimmen wollten) ein Eichpotential von 1 Millivolt 
in diesen Stromkreis und regulierten nun die Empfindlichkeit des 
Galvanometers — durch entsprechende Saitenspannung — so, daß der 
Saite dadurch ein Ausschlag von 1 cm erteilt wurde. Wir nahmen nun 
diesen Ausschlag photographisch auf. Nachher schalteten wir den Körper 
aus und schickten nun dasselbe Potential von 1 Milivolt in den kurz- 
geschlossenen Galvanometerkreis. Wir nahmen diesen Ausschlag wieder 
photographisch auf — die Saitenspannung blieb dabei die gleiche, 
wie bei der Aufnahme des Eichpotentials bei eingeschaltetem Körper —. 
Es verhalten sich dann (hier für Ableitung I): 


9,:13=9:g-+l) 
wobei a, den Ausschlag bei eingeschaltetem Körper, s, den Ausschlag 
bei kurzgeschlossenem Galvanometerkreis bezeichnet, wie er in beiden 
Fällen durch Einschalten eines gleichen Eichpotentials von 1 Millivolt 
erzeugt wurde; g — Saitenwiderstand. Aus dieser Proportion können wir 


dann, da a,, s, und g bekannt sind, den gesuchten Wert I, berechnen, 
es ist 





a] 


Wir können so die Körperwiderstände genau bestimmen, da wir die Mes- 
sung auf der photographischen Aufnahme genauer vornehmen können 
als auf der Skala am Schlitz der photographischen Camera, wie sie hier 
zur Bestimmung der Eichausschläge angebracht ist und wenn z. B. bei 
unserer Eichung a, nicht genau gleich 1 cm ist, so kann man dies auf der 
photographischen Aufnahme erkennen und bei der Berechnung berück- 
sichtigen. 

Wir bestimmten also auf diese Weise die Körperwiderstände der 
3 Ableitungen, wir nahmen daraus das arithmetische Mittel und erhielten 
so den durchschnittlichen Körperwiderstand I, wie wir ihn zur Berech- 
nung der Eichung für die Doppelableitungen brauchten. 

Wenn die Widerstände der beiden Saiten verschieden groß sind, so 
werden sie durch Rheostatwiderstände ausgeglichen. Statt des fehlenden 
3. Galvanometers wird in diesen 3. Stromkreis ein den korrigierten 
Saitenwiderständen entsprechend großer Rheostatwiderstand einge- 
schaltet. Natürlich muß dieser Rheostatwiderstand mit dem Wechsel der 
Ableitungen jeweils wieder entsprechend angeschlossen werden. Es sind 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 40 
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also nun alle 3 äußeren Kreise geschlossen und in diesen äußern Kreisen 
besteht der gleiche Widerstand, sei es als Saitenwiderstand allein, sei es 
als Saiten- plus Rheostatwiderstand, sei es als Rheostatwiderstand allein. 
Beträgt der Widerstand der einen Saite z. B. 4000 Ohm, der Widerstand 
der andern Saite 3000 Ohm, so schaltet man der Saite von 3000 Ohm 
noch einen Widerstand von 1000 Ohm vor und schaltet in den Kreis 
ohne Saite einen Rheostatwiderstand von 4000 Ohm ein. 

Man könnte natürlich den Widerstand in diesen äußern Kreisen 
schr hoch machen, um so die Differenz von U und e in der Formel: 

I 
U=e.(1+ ur 

(siehe allgemeiner Teil) möglichst klein zu machen. Man könnte also 
in obigem Beispiel den Widerstand in den äußern Kreisen durch Einschal- 
ten von Rheostatwiderständen auf beispeilsweise 12 000 Ohm erhöhen. 
Nehmen wir in beiden Fällen e = 1 Millivolt und ! = 1200 Ohm, so 
ist im 1. Fall, wo in den äußern Kreisen je ein Widerstand von 4000 Ohm 
besteht, also g = 4000 Ohm ist, U=1 + 0,15 = 1,15 cm, im 2. Falle, 
wenn g = 12 000 Ohm ist, ist U=1+0,05 = 1,05 cm. Wir müßten 
dann aber, wenn wir, wie hier im 2. Fall, den Saiten von 3000 und 4000 
Ohm einen so großen Widerstand d.h. von 9000 bzw. 8000 Ohm vor- 
geschaltet hätten, wozu dann noch der Körperwiderstand von 1200 Ohm 
hinzukäme, diese Saiten zu sehr entspannen, um den hier notwendigen 
Fichausschlag von 1,05cm für 1 Millivolt Eichpotential zu erzielen, 
jedenfalls wesentlich mehr entspannen, als wenn wir im 1. Fall — wo der 
einen Saite kein Rheostatwiderstand und der anderen ein solcher von 
bloß 1000 Ohm vorgeschaltet ist und wozu dann in beiden Fällen noch 
der Körperwiderstand von 1200 Ohm käme — den etwas größeren Eich- 
ausschlag von 1,15cm für 1 Millivolt Eichpotential erzielen wollten. 
Wenn nun aber eine Saite zu sehr entspannt werden muß, so kann sie 
dadurch so viele an Ausschlagsgeschwindigkeit verlieren, daß dadurch 
das Kurvenbild verändert werden kann. 

Andererseits könnte man annehmen, daß bei niederen Widerständen 
in den äußeren Kreisen Formveränderungen der Kurven auftreten 
könnten, wie sie von Biedl und Rihl) bei Doppelaufnahmen mit Spulen- 
galvanometern beobachtet wurden, welche Formveränderungen natür- 
lich durch rechnerische Korrektur mit Hilfe der Einthovenschen For- 
meln für Nebenschlußwirkung nicht behoben werden könnten — 
rechnerische Korrektur soll hier heißen, daß man dabei nur die Eichung 
entsprechend der Einthovenschen Formel regulieren könnte, ohne 
aber die hier niederen Widerstände etwa durch Vorschalten von Rheostat- 
widerständen zu erhöhen —. 

Bei den Saitengalvanometern sind nun aber die Saitenwiderstände 
meist ziemlich hoch. : 
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Wir haben aber auch bei Doppelaufnahmen mit relativ niedern 
Saitenwiderständen von 1500—2000 Ohm, wobei dann durch Vorschalten 
von entsprechenden Rheostatwiderständen der Widerstand in den Gal- 
vanometerkreisen auf je 2500 Ohm erhöht wurde (also ein für ein Saiten- 
galvanometer. noch relativ niederer Widerstand) keine Formveränderun- 
gen dieser Kurven gegenüber den Kurven in den entsprechenden Einzel- 
ableitungen konstatieren können und die Fehler in der Ausschlagsgröße 
dieser Doppelkurven konnten durch Anwendung der Einthovenschen 
Formel korrigiert werden. 

Es ist nun verständlich, daß bei der Eichung bei den Doppelaufnah- 
men der Eichausschlag nicht immer genau gleich U wird. Wir können nun 
aber nachträglich die Größe dieser Eichausschläge auf den Kurven 
bestimmen — diese Eichausschläge werden nämlich stets in die Kurve 
aufgenommen — und evtl. entsprechende Korrekturen machen. Wenn 
2. B. beim Einschalten eines Eichpotentials von 1 Millivolt U — 1,2 cm 
sein sollte und nun der Eichausschlag der Kurve nur 1,15 cm ist, so 
müssen wir die Werte der Kammerpotentialschwankungen dieser Kurve 
mit dem Faktor nn multiplizieren und 1 cm der so korrigierten Werte 
der Kammerpotentialschwankungen dieser Kurve entspricht dann wieder 
der Einheit des Eichpotentials = 1 Millivolt, das bei der Eichung einen 
Ausschlag von 1,2 cm hätte geben müssen, wenn die Empfindlichkeit 
des Galvanometers genau reguliert gewesen wäre. 

Wir bestimmen nun also aus 2 gleichzeitigen Ekg., welche in 2 ver- 
schiedenen der Einthovenschen Ableitungen aufgenommen wurden und 
die einer mittleren Atmungsstellung entsprechen eine Anzahl elektri- 
scher Achsen und die diesen Achsen entsprechenden Winkel &. Natürlich 
ist es gleichgültig, welche Ableitungskombination wir dazu nehmen, 
denn, wenn die Aufnahmen richtig sind, so muß für einen bestimmten 
Zeitpunkt einer Kammerrevolution die elektrische Achse gleich groß 
und gleich gerichtet sein, aus welcher der 3 möglichen Ableitungskombi- 
nationen (I und II, oder I und III oder II und III sie bestimmt sei. 

Wir können nun, wenn wir alle 3 möglichen Ableitungskombinationen 
machen, diese Doppelaufnahmen gegenseitig auf ihre Richtigkeit 
prüfen. Wir sind aber gezwungen, dazu Werte aus verschiedenen Herz- 
revolutionen zu verwenden. Wir können also aus den 3 Doppelableitun- 
gen die elektrischen Achsen und ihre Winkel a aus der entsprechenden 
Herzphase von 3 verschiedenen Herzrevolutionen bestimmen und prüfen, 
ob die 3 so bestimmten elektrischen Achsen in Größe und Richtung über- 
einstimmen. Natürlich müssen diese 3 Herzrevolutionen einer gleichen 
Atemphase angehören. 

Zur Zeitmessung wurde ein Rotationszeitschreiber der Cambridge 
Company benutzt, denn nur mit Hilfe der damit gezeichneten Ordi- 
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naten ist eine für die Zeitbestimmung genügend genaue Ausmessung 
möglich. 

Um die Zeitmessung noch mehr zu erleichtern, wurde die Ge- 
schwindigkeit des photographischen Papiers relativ groß gewählt, 


nämlich ca.5cm pro 1 Sekunde. 
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Abb. 5b. 


Mittels eines Lucas. Comparators der Cambridge Company wurde es 
möglich, die Zeit bequem auf !/,oo0 Sekunde genau zu bestimmen und so 
Simultanpunkte in den 2 Kurven einer Doppelableitung sehr genau zu 
bestimmen und ebenso auch die Größe der Ausschläge der einzelnen 
Kurvenpunkte genau zu bestimmen. 

Die Größe der elektrischen Achsen und ihre Winkel & wurden aus je 
2 korrigierten Simultanausschlägen der Doppelkurven sowohl trigono- 
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metrisch berechnet, als auch mit der konstruktiven Methode bestimmt, 
wobei aus dem Übereinstimmen der Resultate auf die Richtigkeit der 
(trigonometrischen wie der konstruktiven) Bestimmungen geschlossen 
werden konnte. 

Die graphische Darstellung der Befunde von 2 Fällen ergibt die 
Diagramme, wie sie in den Abb. 5a und 6a dargestellt sind. 

Das Diagramm der Abb. 5a stammt von einem Fall, wo klinisch eine 
überwiegende Hypertrophie der linken Herzkammer bestand — es ist 
dies der Fall Nr. 1 unserer Tab. S. 626 und 627. 








BRUEEES 
Bi 





Horizontale 


ke 






3 






" 


Be 


EHI 






na 
1: 5 RR BED Wa unta 
Abl. ee Zes® ne rer 2 
Fresse tg 
a Ai 
II a ee 3 et BEER: j 
2 Pu NER EEE % e £ a Bi ins 
BENsunnnnsen a. SESSSTEN 
© EI EEE EN AETRELEN Te 
EM DES RR Be as Ka weh deatar al re Re ae nn en nee re t 
a an Bam aa ea ER BE ER EEE LEER A Fe RER 
SE 002 ONE BER an Sa ar a at 
e PETER } En Be ea me 
Zune Bar am Et ® } 
Fee FR Dr 
Bee 
© a BeSTEunnn 
° ° a RE PEN, & 
So [e} BESErSES BER 
Pr — Abl. a ea Er < RERTETUNSENTERTEUEE 
ea 2} S s 
in X III 
. 
> 
N G 
. Mm 
6 
u 
— 
Abb. 6a. Abb. 6b. 


Das Diagramm der Abb. 6a stammt von einem Fall, wo klinisch 
eine überwiegende Hypertrophie der rechten Herzkammer bestand — 
es ist dies der Fall Nr. 16 unserer Tabelle S. 626 und 627. 

Die als Horizontale bezeichnete Linie entspricht einer in der Frontal- 
ebene durch das Herz verlaufenden Horizontalen. Sie verläuft also 
parallel der Richtung von Ableitung I. 

Der als anatomische Herzachse bezeichnete (grüne) Pfeil entspricht 
der Richtung der Projektion der anat. Herzachse auf die Frontalebene. 
Der Winkel, den diese mit der Horizontalen einschließt [x(A)], ist auf 
ihr mit entsprechendem Vorzeichen eingetragen. 

Der Schnittpunkt dieser beiden Geraden stellt das Herz dar. 

Von diesem Schnittpunkte aus zeichnen wir nun in jedem Fall 
die elektrischen Achsen von bestimmten Zeitpunkten der QRS-Gruppe, 
entsprechend ihrer Richtung und Größe als (rote) Pfeile auf. 
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Der Winkel & dieser elektrischen Achsen — von uns als & (E) be- 
zeichnet — ist auf jedem Pfeil mit entsprechendem Vorzeichen ein- 
getragen. 

Die Zeitpunkte der QRS-Gruppe, welchen diese elektrischen Achsen 
entsprechen, sind an den Pfeilspitzen angegeben, sowohl als Zeitpunkte 
von Spitzen von bestimmten Kammerzacken einer Ableitung — sofern 
die Achsen gerade einer solchen Zackenspitze zeitlich entsprechen — 
als auch in Sekunden, wobei die Sekundenzahl die Zeit nach Beginn 
der QRS-Gruppe angibt. 

Die (roten) Pfeile bezeichnen also die Richtung und Größe der zu 
diesen bestimmten Zeitpunkten der QRS-Gruppe in der Frontalebene 
manifesten Potentialunterschiede. 

Der Maßstab in den Abb. 5a und 6a ist 2:1, d. h. 2 cm Länge 
der elektrischen Achsen dieser Abbildungen entsprechen einem Millivolt 
Spannung, wie sie in der Frontalebene manifest wird. 

Der gebogene (schwarze) Pfeil in jeder Abb. gibt die Richtung der 
Rotation der elektrischen Achse, d. h. die zeitliche Aufeinanderfolge 
der elektrischen Achsen (in der Frontalebene) an. 

Wenn wir nun die Spitzen der Pfeile von zeitlich aufeinander- 
folgenden Achsen in unseren Figuren miteinander verbinden, so erhalten 
wir das „Feld der elektrischen Achsen‘ in der Frontalebene — in den 
Abbildungen durch Schraffierung dargestellt. 

Wir haben nun hier nur einzelne elektrische Achsen einer QRS- 
Gruppe bestimmt, so zu den Zeitpunkten der Spitzen der Initialzacken 
der beiden kombinierten Ekg, und dann noch von ein oder zwei Punkten 
dieser Kammerperiode, die zeitlich vor, zwischen oder nach diesen 
Zackenspitzen fallen, also nicht mit einer solchen Zackenspitze zusam- 
menfallen — diese elektrischen Achsen haben deshalb in unseren Ab- 
bildungen keine Bezeichnung mit Buchstaben der Kammerzacken. 

Die Abb. 5b und 6b geben je ein Stück der Doppelkurve — also 
der 2-zweifachen Simultan-Ekg. —, aus welcher das Diagramm der 
Abb. 5a bzw. 6a berechnet wurde. 

Die Doppelkurve der Abb. 5b ist also gewonnen vom Fall 1 unserer 
Tabelle (8. 626 und 627), die obere Kurve ist aufgenommen in Ableitung I, 
die untere in Ableitung II, die beiden Kurven haben nicht genau die- 
selbe Eichung, es entspricht in der oberen Kurve (I) einem Ausschlag 


/ BE 
von 1 cm ein Potential von 110 Millivolt, in der unteren Kurve (II) 
: Llove 
entspricht einem Ausschlag von 1 cm ein Potential von 120 Millivolt*). 
Die Zeit ist angegeben in !/,, und !/, Sek. (mittels der vertikalen Linien). 


*) Die Reproduktion in Abb. 5b hat nur °/, der Größe der Originalkurve. 
Der Abstand zwischen den horizontalen Linien ist in Wirklichkeit 1 mm. 
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Die Doppelkurve der Abb. 6b ist gewonnen von Fall 16 unserer 
Tabelle, die obere Kurve ist aufgenommen in Ableitung II, die untere 
in Ableitung III. Die beiden Kurven haben wiederum nicht dieselbe 
Eichung, es entspricht in der oberen Kurve (Il) einem Ausschlag von 


a Millivolt, in der unteren Kurve (III) 


{ De 
entspricht einem Ausschlag von 1 cm ein Potential von 5 n Millivolt*). 


Die Zeit ist hier wiederum in !/,, und !/, Sek. angegeben. 

Natürlich könnte man nun noch viel mehr elektrische Achsen 
einer Kammerperiode bestimmen, als wir es hier in unseren Abb. 5a 
und 6a getan haben, z. B. in Intervallen von !/,ooo Sek. Dadurch würde 
auch die äußere Begrenzung des Feldes der elektrischen Achsen unregel- 
mäßiger, indem nämlich die Pfeilspitzen von Achsen, die zeitlich zwi- 
schen 2 in unseren Abbildungen aufeinanderfolgende Achsen fielen, 
nicht genau mit der Verbindungslinie der Pfeilspitzen der in unseren 
Abbildungen aufeinanderfolgenden Achsen zusammenfallen müßten. 

Wenn man z. B. in zeitlich gleichen Intervallen, also z. B. von 
/00o Dek., die elektrischen Achsen einer Kammerperiode bestimmen 
würde, so würde auch die Dichtigkeit der Achsen im Felde verschieden, 
indem, wie wir aus beiden Diagrammen ersehen können, bei der Ro- 
tation der elektrischen Achse in gleichen Zeiten nicht gleich große Winkel 
durchlaufen werden. 

Wenn wir nun die beiden Abb. 5a und 6a miteinander vergleichen, 
so erkennen wir, daß in dem Diagramm der Abb. 5a, welches einem 
Falle entspricht, wo klinisch eine überwiegende Hypertrophie der linken 
Herzkammer besteht (Fall 1 in unserer Tabelle), die Hauptzahl und die 
größten elektrischen Achsen links der anatomischen Herzachse liegen — 
wenn man in der Richtung Herzbasis— Herzspitze blickt — und daß die 
elektrische Achse in Gegenuhrzeigerrichtung rotiert, daß in den Dia- 
gramm der Abb. 6a, welches einem Falle entspricht, wo klinisch eine 
überwiegende Hypertrophie der rechten Kammer besteht (Fall 16 
unserer Tabelle), die elektrischen Achsen rechts von der anatomischen Herz- 
achse liegen, und daß die elektrische Achse in Uhrzeigerrichtung rotiert. 

Es führt uns dies zu den Untersuchungen von Lewis” 1°), in welchen 
dieser feststellte, daß das natürliche Kammer-Ekg. das Bild aus den 
zusammengesetzten elektrischen Effekten der einzelnen Kammern ist, 
daß also das Bikardiogramm die Resultante aus dem Laevokardio- 
gramm und dem Dextrokardiogramm darstellt — eine entsprechende 
Hypothese war übrigens schon früher von Selenin!!) und anderen auf- 
gestellt worden —: - 


l cm ein Potential von 








*) Die Reproduktion in Abb. 6b hat nur °/, der Größe der Originalkurve. 
Der Abstand zwischen den horizontalen Linien ist in Wirklichkeit 1 mm. 
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Die Aufnahme der Ekg. erfolge stets in der Frontalebene. Nehmen 
wir nun an, daß die beiden Herzkammern und die anatomische Herz- 
achse in der Frontalebene liegen, daß die Potentialresultierenden aus 
den einzelnen Kammern stets in der Frontalebene verlaufen, so wird, 
entsprechend der Ausbreitung der Reizleitungssystems in beiden 
Kammern, wenn nur die linke Kammer elektrisch aktiv ist, die Po- 
tentialresultierende aus der linken Kammer in Gegenuhrzeigerrichtung 
rotieren, und es entsteht ein Lävokardiogramm, wenn nur die rechte 
Kammer elektrisch aktiv ist, die Potentialresultierende aus der rechten 
Kammer in Uhrzeigerrichtung rotieren und es entsteht ein Dextro- 
kardiogramm. 

Wenn nun die beiden Herzkammern gleichzeitig elektrisch aktiv 
sind, so werden durch Komposition der zeitlich entsprechenden Poten- 
tialresultierenden aus jeder einzelnen Kammer die Potentialresultanten 
des Bikardiogramms entstehen. 

Wir geben nun hier zwei Möglichkeiten des Bikardiogramms: 

l. Die Herzkammern und die anatomische Herzachse liegen wie- 
derum in der Frontalebene. Wenn nun die Potentialresultierenden aus 
jeder Herzkammer stets in der Frontalebene liegen, stets im Größen- 
verhältnis von 1 : 1 zueinander stehen und mit der anatomischen Herz- 
achse zu gleichen Zeiten immer gleiche Winkel einschließen, so würden 
die entsprechenden Potentialresultanten des Bikardiogramms stets 
in der Richtung der Herzachse verlaufen, und zwar anfangs in der Rich- 
tung Herzbasis— Herzspitze, dann, wenn die Erregung in den Kammer- 
wänden wieder der Basis zuläuft, in der Richtung Herzspitze— Herz- 
basis. | 

2. Die Herzkammern und die anatomische Herzachse liegen wieder 
in der Frontalebene, auch die Potentialresultierenden aus den Herz- 
kammern liegen wieder in der Frontalebene. Wenn nun die Potential- 
resultierende aus einer Kammer zu jeder Zeit größer ist als die aus der 
anderen und diese beiden Potentialresultierenden zu gleichen Zeiten 
mit der anatomischen Herzachse immer gleiche Winkel einschließen, 
so werden die Potentialresultanten des Bikardiogramms stets nach der 
Seite derjenigen Kammer gerichtet sein, die elektrisch überwiegt, 
und zwar wird bei elektrischem Überwiegen der linken Kammer die 
Potentialresultante des Bikardiogramms in Gegenuhrzeigerrichtung 
rotieren und es wird das Bild eines Laevokardiogramms entstehen, bei 
elektrischem Überwiegen der rechten Kammer wird die Potential- 
resultante des Bikardiogramms in Uhrzeigerrichtung rotieren. und es 
wird das Bild eines Dextrokardiogramms entstehen. 

Wir machen nun die Annahme, daß der elektrische Effekt propor- 
tional der Muskelmasse wachse, und es habe in jeder Kammer die Muskel- 
masse die gleiche elektrische Wertigkeit. Es liegen beide Herz- 
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kammern und die anatomische Herzachse wiederum in der Frontal- 
ebene, auch die Potentialresultierenden jeder einzelnen Kammer ver- 
laufen wieder in der Frontalebene, und es würden die Potentialresul- 
tierenden der beiden Kammern zu gleichen Zeitpunkten auch wieder 
stets gleiche Winkel mit der anatomischen Herzachse einschließen — 
die Aufnahme der Ekg. erfolge, wie schon erwähnt, in der Frontal- 
ebene —, dann würde bei größerer Muskelmasse der rechten Kammer 
ein Dextrokardiogramm, bei größerer Muskelmasse der linken Kammer 
ein Laevokardiogramm entstehen. 

Wenn nun der Neigungswinkel der anatomischen Herzachse 
zwischen + 20 und -+ 50° beträgt — was wohl bei den meisten Fällen 
zutreffen dürfte —, dann wird beim Laevokardiogramm entsprechend der 
Lage der Potentialresultanten links von der anatomischen Herzachse 
und bei der Rotation dieser Resultanten in Gegenuhrzeigerrichtung ein 
verhältnismäßig großes RI und SIlIentstehen, beim Dextrokardiogramm 
wird entsprechend der Lage der Potentialresultanten rechts der anato- 
mischen Herzachse und bei der Rotation dieser Resultanten in Uhrzeiger- 
richtung ein verhältnismäßig großes RllLund SIentstehen. Man kann sich 
diese Verhältnisse leicht mittels unseres Schemas in Abb. 2 demonstrieren. 

Mit Hilfe dieses Schemas kann man auch leicht den Einfluß der 
Lage der anatomischen Herzachse in der Frontalebene auf das Ekg. 
darstellen. Denn wenn die anatomische Herzachse in der Frontalebene 
— d. h. um eine sagittale Achse — rotiert wird 'und die Ableitungs- 
richtungen unverändert bleiben, so werden, da bei derselben Herz- 
periode die Potentialresultanten von bestimmten Zeitpunkten immer 
dieselbe Lage zur anatomischen Herzachse einnehmen, die Ekg. in den 
gleichen Ableitungsrichtungen mit der Änderung der Lage der anatomi- 
schen Herzachse und damit auch der elektrischen Achsen zu diesen Ab- 
leitungsrichtungen verändert werden. Es: wurde dies in den Arbeiten 
von Cohn"®) dargestellt. Er ließ das Einthovensche Dreieck in der 
Frontalebene bei unveränderter Lage der anatomischen Herzachse 
um das Herz rotieren und erzielte auf diese Weise verschiedene Stellungen 
der anatomischen Herzachse zu den drei Ableitungsrichtungen des 
Dreiecks. In jeder Stellung des Ableitungsdreiecks machte er drei 
Simultanaufnahmen (in den drei Ableitungsrichtungen des Dreiecks) — 
wobei er die Einthovensche Formel für die Eichung bei gleichzeitiger 
Aufnahme mittels mehrerer Galvanometer berücksichtigte —. Er 
erzielte so bei einem Fall, wo klinisch Linkshypertrophie bestand, für 
gewisse Stellungen des Ableitungsdreiecks Ekg. mit dem Bild der Initial- 
zacken wie bei Linkshypertrophie — d. h. in Ableitung I eine relativ 
große positive Zacke (RI), in Ableitung III eine relativ große negative 
Zacke (SIII) —, für wieder andere Stellungen des Ableitungsdreieckes 
das Initialzackenbild der Rechtshypertrophie — d. h. in Ableitung I 
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eine relativ große negative Zacke (SI), in Ableitung III eine relativ 
große positive Zacke (RIII) —, für wieder andere Stellungen das Initial- 
zackenbild des normalen Ekg. Bei einem Fall, wo klinisch Rechts- 
hypertrophie bestand, konnte er außer Ekg. mit dem Initialzacken- 
bild der Rechtshypertrophie auch Ekg. mit dem Initialzackenbild der 
Linkshypertrophie erhalten — natürlich bei anderen Stellungen des 
Ableitungsdreiecks zur anatomischen Herzachse als bei dem Fall von 
Linkshypertrophie —. Auch bei einem normalen Herzen konnte er in 
bestimmten Stellungen des Ableitungsdreieckes das Initialzackenbild 
des normalen Ekg., dann Ekg. mit dem Initialzackenbild der Links- 
hypertrophie und dann Ekg. mit dem Initialzackenbild der Rechtshy- 
pertrophie erhalten. 

Man erkennt übrigens auch wieder aus den Arbeiten von Cohn, 
wie relativ die Begriffe der Initialzackenbezeichnung sind, indem ja 
mit dem Wechsel der Stellung der Ableitung zur Herzachse diese Zacken 
in Größe und Richtung und zeitlichem Auftreten geändert werden, 
und daß es so am besten ist, wenn man von einer QRS-Gruppe spricht. 
Es zeigt auch wieder, wie unnötig es ist, den Begriff ‚‚negative R-Zacke“ 
zu gebrauchen. 

Man erkennt nun auch, weshalb wir in unseren Untersuchungen 
die Stellungen der elektrischen Achsen (d. h. der Projektionen der 
Potentialresultanten auf die Frontalebene) zur anatomischen Herz- 
achse (d. h. deren Projektion auf die Frontalebene) bestimmten, und 
warum wir die Ekg. im Sitzen aufnahmen und nur Ekg. aus mittlerer 
Atemstellung zur Berechnung der elektrischen Achsen benutzten, und 
warum wir die Lage der Projektion der anatomischen Herzachse durch 
Teleaufnahme im Sitzen bei mittlerer Atmungsstellung bestimmten. Wir 
trafen diese Versuchsanordnung eben deshalb, um den Einfluß der ver- 
schiedenen Neigungswinkel der anatomischen Herzachse auszuschalten. 

Wir haben nun von den Resultaten unserer Untersuchungen (siehe 
unsere Tabelle S. 626 und 627) von jedem Fall jeweils nur die Rich- 
tung und Größe einer elektrischen Achse angegeben, nämlich die Rich- 
tung und Größe der größten (in der Frontalebene manifesten) elektri- 
schen Achse einer Herzperiode. Man erkennt diese größte elektrische 
Achse leicht in den Diagrammen der Abb. 5a und 6a. 

Die größte elektrische Achse — d. h. ihre Richtung und Größe — 
wirkt am meisten bestimmend auf das Initialzackenbild des Ekg., durch 
sie wird, wie wir im folgenden noch sehen werden, im allgemeinen auch 
die größte Initialzacke von allen drei Ableitungen bestimmt — eine 
Ausnahme für das letztere siehe Abb. 7 und den dazu gehörigen Text. 

In den Abb. 5a und 6a könnte man die größte elektrische Achse 
als Repräsentante des dort dargestellten Feldes der elektrischen Achsen 
auffassen, gewissermaßen als Schwerlinie dieses Feldes, wobei man bei 


Die Hypertrophie der Herzkammern und das Elektrokardiogramm. 695 


der Bestimmung dieser Schwerlinie neben der Länge der einzelnen Ach- 
sen auch die Dichtigkeit der Achsen in diesem Felde zu berücksichtigen 
hätte. Es würde also genügen, statt des ganzen Feldes in jedem Fall 
jeweils nur diese eine größte elektrische Achse — d. h. ihre Richtung 
und Größe — zu bestimmen. 

Wir möchten hier erwähnen, daß Carter und Greene!?), um die Be- 
ziehung zwischen Hypertrophie der Kammern und Form des Ekg. aus- 
zudrücken, speziell die Lage der größen elektrischen Achse berücksich- 
tigt haben und einen Index aufgestellt haben, womit sie in Graden die 
Größe des Winkels & der größten elektrischen Achse ausdrücken. 

Wir haben nun in unserer Tabelle von jedem Fall die Länge der 
größten elektrischen Achse — wir bezeichnen diese Größe mit HE, — 
und deren Winkel x — wir bezeichnen ihn mit x(E,) — angegeben. Dann 
haben wir außerdem aus«& (A) und & (E,) denWinkel zwischen dieser größten 
elektrischen Achse und der anatomischen Herzachse — wir bezeichnen 
ihn mit ö — bestimmt. Wir bezeichnen diesen Winkel als positiv 
für die 180°, welche die größte elektrische Achse von einer mit ihrer 
Spitze nach der Herzachsenspitze gerichteten 0-Stellung aus in Uhrzeiger- 
richtung durchläuft, als negativ für die 180 °, welche diese größte elektrische 
Achse von dieser 0-Stellung aus in Gegenuhrzeigerrichtung durchläuft. 

Wir haben weiterhin auch die Richtung der Rotation der elektri- 
schen Achse in der Tabelle angegeben. 

Wie in der Tabelle ersichtlich, haben wir neben den Fällen mit 
klinisch überwiegender Linkshypertrophie (Fall 1—8) und mit klinisch 
überwiegender Rechtshypertrophie (Fall 11—16) auch einen Fall mit 
klinisch normalem Herzen (Fall 9) und einen Fall, wo klinisch Links- 
plus Rechtshypertrophie bestand (Fall 10), untersucht. 

Wir müssen nun noch zeigen, wie wir diese größte elektrische Achse 
jeweils bestimmt haben. Wir stellten zuerst fest, welches die größte 
Initialzacke in den 3 Ekg. der 3 Ableitungen ist, sei es nun eine posi- 
tive oder eine negative Zacke. Im allgemeinen entsprach die Zeit 
der Spitze dieser größten Initialzacke der Zeit der größten in der 
Frontalebene manifesten Potentialdifferenz, also der Zeit der größten 
elektrischen Achse einer Kammerperiode. Wir wählten nun von unseren 
3 Doppelableitungen eine von den zweien, in welchen das Ekg. mit 
dieser größten Initialzacke vorhanden war und bestimmten nun die 
elektrische Achse zur Zeit der Spitze der größten Initialzacke. 

Nun muß aber die größte elektrische Achse nicht immer auf den Zeit- 
punkt der Spitze der größten Initialzacke fallen, speziell nicht in den 
Fällen, wo eine Rotation der elektrischen Achse erfolgt. Wir erkennen 
dies aus folgendem Spezialfall der Abb. 7. 

Die größte Initialzacke bestehe in diesem Fall in Ableitung I, 
es sei RI, die zweitgrößte Initialzacke komme in Ableitung 1II vor, 


626 


R. Burger: 


























ae ki Blutdruck (Riva-Rocei) 
Fall Nr. | Name a. : Klinischer Befund in mm Hg 

max. | min. 
1 B:41 50 m. Nephrosklerose 188 95 
2 A. S. 63 m. Nephrosklerose 212 88 
3 Kr: 56 m. Aorteninsuffizienz (luetisch) 150 45 
4 | I. Gö. 54 m. Nephrosklerose 190 105 
Bla an 52 m. Aorteninsuffizienz (luetisch) 225 62 
6 RusKz 37 m. Mesaortitis luetica, Hypertonie 192 135 
ri L. W. 52 w. Aorteninsuffizienz (luetisch) 150 40 
SER R 33 m. Leichte IIypertonie 150 105 
9 A.W. 19 m. Normales Herz 105 65 
10 E..L. 38 w. [Mitralinsuffizienz plus Stenose 117 75 
11 SE 34 w Mitralstenose 90 60 
12 F. M. 46 w Mitralstenose 127 90 
13 Bl, 24 w Mitralstenose 128 65 
14.04, EU 5B; 52 m Mitralstenose 137 80 
15 | E. Sch 27 w Mitralstenose 120 75 
16 || J. Sch AZuw. Mitralstenose 125 75 





m. = 





männlich, w. = weiblich. 


es sei S1II. Wir benutzen also nun zur Bestimmung der größten elek- 
trischen Achse die Doppelableitung I/III. SIII sei nur wenig kleiner 
als RI und es folge zeitlich nach RI, also wird die elektrische Achse 





I») 


ADDr ı 


D(-) 


I 


in diesem Fall in Gegenuhr- 
zeigerrichtung rotieren — 
über das Erkennen der Ro- 
tationderelektrischen Achse 
siehe später —. Das übrige 
siehe in den nachfolgenden 
Erklärungen zu Abb.7. 
Zur Zeit der Zacken- 
spitze von Rlseie, =HA 
und e,—= HB. Ausdiesenbei- 
den Werten konstruieren wir 
die elektrische Achse HM. 
Zur Zeit der Zacken- 
spitze von SIII sei e, = HG 
und e, = HF, und wir kon- 


struieren aus diesen beiden Werten die elektrische Achse HO. 
HG ist — wie angenommen — nur wenig kleiner als HA. 
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Röntgenbefund vom Herzen Elektrokardiographischer 

Fall (Teleaufnahme in 2 m) Befund Tadax 3 
Nr: en lıy.. HE En 

Mr. | Mi. | ern. | aA lac CH) | E, | Rotation in 
we, 160 | 17.7 | +32°| — 9° 15° | 929 G.U. z. —4l° 19 
er 1a | raue eier un. | 31° 15 
Bert 185 | 19° | = 0°45 1857 TD.z. | 19% 45 
4 |158| 107/165 | 17,5 |+31°|+15° 15° | 23,4 aA 
BnSo ao 151165 \2ye|+36° | 16,2 GRORZEL WIERT® 
A 16,5% | 41° | +52° 1511340 | U. | FIR 1 
7\50|11,0|160| ızı |+28°| +53° 457) 18,6 U. z. +25° 45 
8154| 92|146| 15,6 | +39° | -+32° 307 | 14.1 SUR I 62 
9/4a8| 80|1128| 14,8 | +45°| +59° 15 | 14,3 U. z. ey 


10 |3,4| 84|118| 145 | +47°1[+50° 16,3 wechselnd + 3° 














(s. 8. 630) 

11 |4,1/10,5|14,6 | 17,2 | +44°| +75° 15’ | 14,6 Usz: +31. 15 
12 | 4,6 | 11,3 | 15,9 | 16,6 ı +32° | +71° 45° | 17,2 U +39° 45’ 
13 14,1| 92 | 13,3 |. 14,9 | +36° | +81° 45’ | 16,9 L..2. +45° 45 
14 | 6,6 | 10,3 | 16,9 | 18,7 | +34° | +94° 30° | 25,9 Wez, +60° 307 
1514517 967/141 14,5 | +40°I-+107° 45 13,1 ua +67° 45° 
16 | 44 | 8,6 | 13,0 | 14,1 | +36° |+119° 16,4 Aha +83° 
Mr. = Medianabstand rechts. 
MI. = Medianabstand links. 
"Pr. = Transversaldurchmesser des Herzens. 
L. = Längsdurchmesser des Herzens. 
a (A) = Neigungswinkel der anatomischen Herzachse. 
E, = Länge der größten elektrischen Achse in mm, wobei 10 mm gleich 

1 Millivolt entsprechen. 
a(E,)) = Winkel der größten elektrischen Achse, d. h. Winkel zwischen der 


größten elektrischen Achse und Frontal-Horizontaler. 
I z: = Rotation der elektrischen Achse in Uhrzeigerrichtung. 
G. U. z. = Rotation der elektrischen Achse in Gegenuhrzeigerrichtung. 
Ö = Winkel zwischen der größten elektrischen Achse und der (Projektion 
der) anatomischen Herzachse (auf die Frontalebene). 


Der Kreisbogen VW habe den Radius HM. HO fällt innerhalb 
von diesem Kreisbogen VW, ist also kleiner als HM. 

HM müßte nun in diesem Falle die größte elektrische Achse sein, 
da es zeitlich der Spitze der größten Initialzacke (RI) entspricht. 

Nun ist aber in diesem Falle die größte elektrische Achse (E,) = HN 
— über die Bestimmung der größten elektrischen Achse in diesem Spe- 
zialfall siehe weiter unten —. 

HN ist größer als HM, denn der Punkt N liegt außerhalb des Kreis- 
bogens VW. e, von E,, nämlich HC, ist kleiner als HA — also als 
RI — und e, von Z,, nämlich ZD ist kleiner als HG — alsc als SIII. 
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Die größte elektrische Achse fällt in diesem Falle nicht mit dem Zeit- 
punkt der Spitze der größten Initialzacke zusammen, sie fällt überhaupt 
mit keiner der Initialzackenspitzen zusammen, sondern in diesem 
Falle zeitlich zwischen die Spitzen der Zacken RI und SI. 

Es könnte die größte elektrische Achse zeitlich auch mit der Spitze 
der zweitgrößten Initialzacke zusammenfallen. Man kann sich dies leicht 
mit Hilfe derselben Abb. 7 darstellen. 

R] habe wiederum den Wert HA und e, sei zu diesem Zeitpunkt 
wieder gleich 4B, SIII sei nun aber etwas kleiner und habe nicht mehr 
die Größe HG, sondern sei gleich HD und e, sei zu diesem Zeitpunkt 
gleich HC. Da nun aber HD und HC die Werte von E, darstellen, so 
würde in diesem Falle die größte elektrische Achse zeitlich der Zacken- 
spitze von S III, also der Spitze der zweitgrößten Initialzacke entsprechen. 

Man sieht also, daß die größte elektrische Achse nicht immer auf die 
Zeit der Spitze der größten Initialzacke aller 3 Ableitungen fallen muß. 
Es sind dies Fälle, wo die elektrische Achse rotiert, wo die größte Initial- 
zacke nur wenig größer ist als die zweitgrößte. Man erkennt des weitern, 
daß es die Fälle sind, wo die größte elektrische Achse mit den 2 Ableitungs- 
richtungen, zwischen die sie fällt, fast gleich große Winkel einschließt. 

Man wird sich nun fragen, wie man in solchen Spezialfällen, wie 
wir sie eben dargestellt haben, wo also die größte und die zweitgrößte 
Initialzacke nur wenig in ihrer Größe differieren und wo die elektrische 
Achse rotiert, die größte elektrische Achse bestimmen kann. 

Man wird in solchen Fällen die elektrische Achse sowohl zum Zeit- 
punkt der Spitze der größten als der zweitgrößten Initialzacke bestim- 
men, dann kann die größte elektrische Achse nur entweder auf eine 
dieser beiden elektrischen Achsen oder auf eine zeitlich zwischen diesen 
beiden elektrischen Achsen liegende Achse fallen, wie man leicht aus 
Abb.7 erkennen kann. Man wird dann gewissermaßen durch Annäherung 
zu bestimmen haben, ob zwischen diesen beiden elektrischen Achsen 
— zum Zeitpunkt der Spitze der größten und der zweitgrößten Initial- 
zacke — noch eine größere elektrische Achse besteht. 

Was nun die Richtung der Rotation der elektrischen Achse betrifft, 
so kann man diese aus der zeitlichen Aufeinanderfolge der Initialzacken- 
spitzen in 2 gleichzeitigen Ekg. erkennen. Wenn die elektrische Achse 
in Uhrzeigerrichtung rotiert, so folgen sich die Initialzackenspitzen 
zeitlich in der Reihenfolge RI, RII, RIII, SI, SU, bei der Rotation 
in Gegenuhrzeigerrichtung in der Reihenfolge RII, RI, SIIL, SI. 
Genauer allerdings kann man die Rotationsrichtung der elektrischen 
Achse bestimmen, wenn man die Winkel x von zeitlich aufeinander- 
folgenden Achsen bestimmt. 

Wie wir oben ausgeführt haben, entsteht das Biokardiogramm 
durch Komposition der elektrischen Effekte der beiden Herzkammern. 
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Nach den weiteren dortigen Ausführungen würde man aus der Rich- 
tung der Rotation der elektrischen Achse auf das elektrische Überwiegen 
der einen oder der anderen Kammer schließen können, nämlich bei der 
Rotation in Gegenuhrzeigerrichtung auf das elektrische Überwiegen der 
linken Kammer, aus der Rotation in Uhrzeigerrichtung auf das elek- 
trische Überwiegen der rechten Kammer. Und wenn man weiterhin 
annähme, daß der elektrische Effekt proportional der Muskelmasse sich 
verhalte und die Muskelmassen der beiden Kammern gleiche elektrische 
Wertigkeit hätten, so würde man aus der Richtung der Rotation der 
elektrischen Achse auch auf das muskuläre Überwiegen der einen 
Kammer über die andere schließen können — über weitere in Betracht 
fallende Einflüsse auf die Rotationsrichtung, wie das Verhältnis der Lage 
der Kammern zur Frontalebene (Ableitungsebene), wie die Konfiguration 
der Kammern und die Anlage des Reizleitungssystems in ihnen, sei 
auf später verwiesen —. 

Nehmen wir nun an, die größte elektrische Achse sei die Repräsen- 
tante des Feldes der elektrischen Achsen (s. S. 624 unten), so könnte man 
geneigt sein, aus dem Winkel (6), den die größte elektrische Achse 
mit der anatomischen Herzachse einschließt, auf das Größenverhältnis 
der elektrischen Effekte der beiden Herzkammern zu schließen. Man 
könnte annehmen, daß der elektrische Effekt einer Kammer gegenüber 
dem der anderen Kammer um so größer sei, je größer der Winkel ist, 
den die nach dieser Kammer hinneigende größte elektrische Achse mit 
der anatomischen Herzachse einschließt. Und wenn man nun weiter- 
hin annähme, daß der elektrische Effekt der Muskelmasse proportio- 
nal gehe und die Muskelmassen beider Kammern gleiche elektrische 
Wertigkeit hätten, so müßte man aus der Größe dieses Winkels zwischen 
der größten elektrischen Achse und der anatomischen Herzachse auch 
auf das Verhältnis der Muskelmassen der beiden Kammern schließen 
können — über weitere in Betracht fallende Einflüsse auf die Größe 
dieses Winkels ö, wie das Verhältnis der Lage der Herzkammern zur 
Ableitungsebene, wie die Konfiguration der Herzkammern und die 
Anordnung des Reizleitungssystems in ihnen sei wiederum auf später 
verwiesen —. Wenn also beide Kammern die gleiche Muskelmasse hätten, 
so müßte die größte elektrische Achse in die Richtung der anatomischen 
Herzachse fallen. Und es würde weiterhin die größte elektrische Achse 
um so mehr nach derjenigen Kammer hinneigen, also der Winkel ö 
zwischen dieser größten elektrischen Achse und der anatomischen 
Herzachse um so mehr zunehmen, als diese Kammer im Verhältnis 
zur anderen Kammer an Muskelmasse überwiegt. Es würde also z. B. 
im Fall von unserer Abb. 5a die Muskelmasse der linken Kammer 
die Muskelmasse der rechten Kammer nicht in dem Verhältnis über- 
wiegen, wie im Fall von unserer Abb. 6a die Muskelmasse der rechten 
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Kammer diejenige der linken Kammer, denn im Fall von Abb. 5a 
weicht die größte elektrische Achse um 32° + 9° 15’ = 41° 15’ nach 


links hin — es ist also 6 = — 41° 15’ —, im Falle von Abb. 6a weicht 
sie um 119° — 36° = 83° nach rechts von der anatomischen Herz- 
achse ab — es ist also d = + 83°’—. Es müßte auch normalerweise, 


wo das Verhältnis der Muskelmasse der linken Kammer zu derjenigen 
der rechten Kammer über 1 ist, die größte elektrische Achse nach 
der linken Kammer hinneigen, also ö negativ sein. 

Betrachten wir nun die Resultate in unserer Tabelle (S. 626 und 627), 
so sehen wir, wenn wir die Richtung der Rotation der elektrischen Achse 
berücksichtigen: 

daß in den Fällen, wo klinisch eine überwiegende Hypertrophie der 
linken Herzkammer besteht (Fall 1—8), die elektrische Achse in den 
Fällen 1—6 und im Fall 8 in Gegenuhrzeigerrichtung rotiert, im Fall 7 
in Uhrzeigerrichtung rotiert; 

daß in allen Fällen, wo klinisch eine überwiegende Hypertrophie der 
rechten Herzkammer besteht (Fall 11—16), die elektrische Achse in 
Uhrzeigerrichtung rotiert; 

daß beim klinisch normalen Herzen (Fall 9) die elektrische Achse 
in Uhrzeigerrichtung rotiert; 
daß bei dem Fall, wo klinisch Links- plus Rechtshypertrophie besteht 
(Fall 10), die elektrische Achse keine gleichförmige Rotation zeigt — 
um die Zahl der Abbildungen nicht zu erhöhen, können wir das diesem 
Fall entsprechende Diagramm hier nicht darstellen und müssen uns auf 
die Beschreibung beschränken —. Im Beginn des Kammerkomplexes 
rotiert hier die elektrische Achse in Uhrzeigerrichtung, die Achse ro- 
tiert dabei bis + 67°, von hier aus rotiert sie in Gegenuhrzeigerrich- 
tung bis +44°45’, von hier aus wieder in Uhrzeigerrichtung bis 
+ 63° 15’, wobei sei auf diesem Wege bei + 50° ihre größte Länge er- 
reicht. Von diesen + 63° 15’ an rotiert sie dann endgültig in Gegen- 
uhrzeigerrichtung. Es ist nun zu beachten, daß der Änderung der 
Rotationsriehtung bei + 67° und bei + 44°45’ eine kleine Spaltung 
im aufsteigenden Schenkel von RIlI entspricht. — Die Spaltung 
der Initialzacken beruht ja bekanntlich auf Unregelmäßigkeiten in der 
Bewegung der elektrischen Achse und zwar hauptsächlich auf Ände- 
rung der Rotationsriehtung der elektrischen Achse, was mit der von 
uns angewandten Methode der Konstruktion der elektrischen Achsen 
leicht dargestellt werden kann. — Die Änderung der Rotationsrichtung 
bei + 63° 15’ fällt zeitlich zusammen mit der Zackenspitze von RIIl. 

Wenn wir nun bei unseren Fällen die Stellung der größten (in der 
Frontalebene manifesten) elektrischen Achse zur Stellung der anato- 
mischen Herzachse — d.h. also deren Projektion auf die Frontalebene 
— berücksichtigen, also den Winkel ö ins Auge fassen, so erkennen wir: 
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daß bei unseren Fällen, wo klinisch eine überwiegende Hypertrophie 
der linken Herzkammer besteht, die größte elektrische Achse in den 
Fällen 1—4 und im Fall 8 links der anatomischen Herzachse steht — 
wenn man in der Richtung Herzbasis — Herzspitze sieht —, der 
Winkel ö also negativ ist, in den Fällen 5—7 rechts der anatomischen Herz- 
achse steht, der Winkel ö ‚also positiv ist; 

daß bei allen unseren Fällen, wo klinisch eine überwiegende Hyper- 
trophie der rechten Kammer besteht (Fall 11—16), die größte elektrische 
Achse rechts der anatomischen Herzachse steht, der Winkel ö also 
positiv ist; 

daß beim klinisch normalen Herzen (Fall 9), die größte elektrische 
Achse um 14°15’ rechts der anatomischen Herzachse steht, also 
= 14° 15’; 

daß, bei dem Fall, wo klinisch eine Hypertrophie beider Kammern 
besteht (Fall 10), die größte elektrische Achse um 3° rechts der anato- 
mischen Herzachse steht, also 6 = +3°. 

Wir berechnen nun aus den Tabellenresultaten, daß bei den Fällen mit 
klinisch überwiegender Linkshypertrophie der Winkel ö, aus den Fällen 
1—8 berechnet, durchschnittlich — 8° 49’ beträgt, aus den Fällen 1—7 
berechnet — weil im Fall 8 nur eine leicht überwiegende Linkshyper- 
trophie besteht —, durchschnittlich — 9° 8’ beträgt, daß bei den Fällen, 
wo klinisch eine überwiegende Rechtshypertrophie besteht, der Winkel 0, 
aus den Fällen 11—16 berechnet, durchschnittlich + 54° 40’ beträgt. 

Wir sehen also, daß die größte elektrische Achse bei unsern Fällen 
mit klinisch überwiegender Rechtshypertrophie durchschnittlich 
wesentlich mehr rechts der anatomischen Herzachse steht als sie bei 
unsern Fällen mit klinisch überwiegender Linkshypertrophie links 
der anatomischen Herzachse steht. 

Es könnte nun diese Verschiedenheit an. der Auswahl unserer Fälle lie- 
gen und man müßte, um eine genaue Beziehung zwischen dem Verhält- 
nis der Muskelmassen und diesem Winkel (6) zwischen der größten 
elektrischen Achse und der anatomischen Herzachse zu erhalten, die 
Muskelmassen der einzelnen Kammern post mortem wägen, wie dies 
zuerst Lewis!?2), dann besonders auch Herrmann und Welson!*) getan 
haben. Aus den Gewichten der Muskelmassen der linken (Z) und der 
rechten (R) Kammer bildeten sie den Gewichtsquotienten L/R und 
verglichen damit die Ekg. (Einzelaufnahmen), die sie von den betreffen- 
den Fällen intra vitam erhalten hatten. Und zwar berücksichtigen 
sie bei diesen Ekg. speziell die Größe von RI und SIIL und von R III 
und $I. Sie bildeten aus der Größe dieser Zacken einen Index — 
von Lewis eingeführt —, indem sie die Summe von R III und SI von 
der Summe von RI und SIII subtrahierten — also: (RI+SIIl) 
— (RIII + SI) = Index — und diesen Index verglichen sie mit dem 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 41 


632 R. Burger: 


Verhältnis L/R. Von Herrmann und Wilson wurde außerdem auch 
der von uns bereits $. 625 oben erwähnte Index nach Carter zum Ver- 
gleich herangezogen. 

Irgendeine besondere Auswahl bei unsern Fällen mit überwiegender 
Links- oder Rechtshypertrophie haben wir nicht getroffen. Doch ist 
immerhin die Zahl unserer Fälle zu gering, um daraus allgemein gül- 
tige Durchschnittswerte für den Winkel ö der überwiegenden Links- 
hypertrophie wie der überwiegenden Rechtshypertrophie ableiten zu 
können. Der Unterschied zwischen den beiden Durchschnittswerten 
der Fälle 1—7 (Linkshypertrophie) = (—) 9° 8’ und der Fälle 11—16 
(Rechtshypertrophie) = (+) 54° 40’ ist aber doch zu groß, als daß er 
auf einem zufälligen Zusammentreffen der Fälle beruhen könnte. Wenn 
wir übrigens von den Fällen von Linkshypertrophie nur die Fälle 1—4 
berücksichtigen, so glauben wir kaum — so weit dies überhaupt klinisch 
geschlossen werden kann —, daß der durchschnittliche Quotient Z/R 
aus diesen Fällen 1—4 kleiner gewesen wäre als der durchschnittliche 


Quotient R/L, aus den Fällen 11—16 (Rechtshypertrophie) und doch. 


beträgt der durchschnittliche Wert aus den Winkeln ö von den Fällen 
1—4 nur (—) 27°, während der durchschnittliche Wert aus den Win- 
keln ö der Fälle 11—16 (+) 54° 40’ beträgt — das Vorzeichen bedeutet 
ja nach unseren früheren Ausführungen Abweichung der größten elek- 
trischen Achse links (—) oder rechts (+) der anatomischen Herzachse —, 
also ist auch hier der Wert für die Rechtshypertrophien — man kann 
hier vom Vorzeichen absehen — noch doppelt so groß als für die Links- 
hypertrophien. Ja, es ist sogar Durchschnittswert aus den Winkeln ö 
der Fälle 11—16, nämlich der (positive) Wert 54° 40’, noch größer als 
der Wert des Falles mit dem größten (hier negativen) Winkel ö der 
Linkshypertrophien, nämlich als der Wert des Winkels ö von Fall l, 
welcher (—) 41° 15’ beträgt. Auch steht in dem Fall, wo wir klinisch 
einen normalen L/R annehmen würden (Fall 9), die größte elektrische 
Achse nach rechts von der anatomischen Herzachse ab (d = + 14° 15’), 
wo man doch erwarten würde, daß, da die linke Kammer normaler- 
weise an Muskelmasse überwiegt, die größte elektrische Achse eher 
links der anatomischen Herzachse stände — ausserdem rotiert in 
diesem Fall die elektrische Achse in Uhrzeigerrichtung, wo man doch 
erwarten würde, daß sie in Gegenuhrzeigerrichtung rotierte. 

Nach diesen Befunden betr. die Stellung der größten elektrischen Achse 
und betr. die Rotationsrichtung der elektrischen Achse hätte also die 
rechte Kammer relativ zur Muskelmasse einen durchschnittlich größeren 
elektrischen Effekt in den in der Frontalebene aufgenommenen Ekg. 

Es wird nun von Herrmann und Wilson!) angegeben, daß, obgleich 
die linke Kammer normalerweise 1,8mal so schwer sei als die rechte, 
die 2 Kammern einen elektrischen Effekt von annähernd derselben 
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Größe erzeugen. Es würde also bei einem normalen Herzen, bei einem 
L/R= 1,8 die größte elektrische Achse in der Richtung der anat. 
Herzachse fallen müssen. Es müßte also 1g der rechten Kammer, 
was den elektrischen Effekt anbetrifft, gleichwertig sein wie 1,8g 
Muskelmasse der linken Kammer. 

Es führen Herrmann und Wilson‘) übrigens verschiedene mögliche 
Erklärungen an, also einmal die, daß evtl. die Muskelmasse der rechten 
Kammer eine größere elektrische Wertigkeit besitzen könnte als die 
der linken, dann daß die rechte Kammer günstiger gelagert sein könnte, 
so daß ihre elektrische Komponente zur Zeit der größten elektrischen 
Achse mehr in die Ableitungsebene (Frontalebene) fallen würde, dann 
auch die Dünne der rechten Kammerwand im Vergleich zur linken, 
dann die Verteilung des Reizleitungssystems, dann möglicherweise auch 
verschiedene Widerstandsverhältnisse für die einzelnen Kammern, 
indem die linke Kammer von lufthaltigem Lungengewebe umgeben 
ist, während die rechte Kammer unten der Leber aufliegt und vorn der 
vorderen Brustwand anliegt. 

Wir werden im folgenden besonders die Frage des Einflusses des 
Lageverhältnisses der einzelnen Kammern zur Frontalebene auf die 
Größe des elektrischen Fffektes dieser Kammern in der Frontalebene 
untersuchen. Wir werden später auch auf die Frage des Einflusses 
der Anordnung des Reizleitungssystems in den einzelnen Kammern 
auf die Stellung der größten elektrischen Achse und auf die Rotation 
der elektrischen Achse eingehen. 

Wir möchten aber vorerst noch die Frage erörtern, ob nicht evtl. 
der relativ zur Muskelmasse größere elektrische Effekt der rechten Kam- 
mer in den in der Frontalebene aufgenommenen Ekg. z. T. nur ein 
scheinbarer sein könnte, indem die verschiedene Konfiguration der beiden 
Kammern z.T. für die Verschiedenheit des durchschnittlichen Win- 
kels ö in den Fällen mit überwiegender Links- und Rechtshypertrophie 
und vielleicht auch für eine Begünstigung der Rotation der elektrischen 
Achse in Uhrzeigerrichtung ursächlich in Frage kommen könnte. 

Nehmen wir zur Veranschaulichung eines solchen Einflusses der 
Konfiguration an, die Ausbreitung beider Kammern bestehe in der 
Frontalebene, beide Kammern hätten die gleiche Muskelmasse und die 
Muskelmassen beider Kammern die gleiche elektrische Wertigkeit, 
die Potentialresultierenden aus den einzelnen Kammern verliefen 
stets in der Frontalebene und seien zu gleichen Zeiten stets gleich groß, 
nur schlössen sie infolge der verschiedenen Konfiguration der Kammern 
mit der anatomischen Herzachse, die auch in der Frontalebene liege, 
zu gleichen Zeitpunkten nicht gleich große Winkel ein. Wenn nun 
zur Zeit der größten elektrischen Achse (des Bikardiogramms) die Kom- 
ponente der rechten Kammer einen größeren Winkel mit der anato- 
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mischen Herzachse einschließt als die der linken, so wird die Resul- 
tante, also hier die größte elektrische Achse nach der rechten Kammer 
hinneigen und man könnte so daraus fälschlich auf ein elektrisches 
Überwiegen der rechten Kammer schließen. Es könnte sogar durch 
die verschiedene Konfiguration der einzelnen Kammern trotz stets 
gleicher Größe der zu gleichen Zeitpunkten in ihnen entstehenden 
Potentialresultierenden eine Rotation der elektrischen Achse entstehen, 
wenigstens gerade während des Zeitabschnittes, wo die größten elek- 
trischen Achsen entstehen. Wenn nämlich gerade während dieses Zeit- 
abschnittes der Entstehung der größten elektrischen Achsen die Winkel 
der Potentialresultierenden der rechten Kammer mit der anatomischen 
Herzachse rascher wachsen als die Winkel der gleichzeitigen Potential- 
resultierenden der linken Kammer, so würde in diesem Fall während 
dieses Zeitabschnittes die elektrische Achse in Uhrzeigerrichtung rotieren 
und man könnte trotz in Wirklichkeit stets gleich großem elektrischen 
Effekt der beiden Kammern in der Frontalebene fälschlich auf ein elek- 
trisches Überwiegen der rechten Kammer in der Frontalebene schließen. 
Es könnte also die Verschiedenheit des durchschnittlichen Winkels ö 
bei den Fällen von überwiegender Links- und Rechtshypertrophie z. 
T. auf einer verschiedenen Konfiguration der beiden Kammern be- 
ruhen. Und es wäre nun weiterhin denkbar, daß die Veränderungen 
des Initialzackenkomplexes, wie sie bei überwiegenden Hypertrophien 
auftreten, z. T. durch eine diesen Hypertrophien parallel gehende 
Änderung der Konfiguration der Kammern hervorgerufen würde. 
Wir gehen nun ein auf die Frage des Einflusses des Lageverhältnisses 
der einzelnen Kammern zur Frontalebene auf die Stellung der größten 
elektrischen Achse zur Projektion der anatomischen Herzachse und 
auf die Richtung der Rotation der elektrischen Achse. Wir wollen also 
untersuchen, ob nicht eine günstigere Lage einer Kammer zur Frontal- 
ebene einen im Verhältnis zur Muskelmasse größeren elektrischen Effekt 
dieser Kammer in dieser Ebene hervorrufen könne, wodurch dann die 
Stellung der größten elektrischen Achse und die Rotation der elektrischen 
Achse entsprechend beeinflußt würde. 
Durch folgendes Beispiel wollen wir den Einfluß des Lageverhält- 
nisses der einzelnen Kammern zur Frontalebene theoretisch darstellen: 
Die Aufnahme der Ekg. erfolge in der Frontalebene. Beide Kammern 
haben die gleiche Muskelmasse und die Muskelmassen beider Kammern 
die gleiche elektrische Wertigkeit und beide Kammern die gleiche — 
d. h. spiegelbildgleiche — Konfiguration der Muskulatur und Anordnung 
des Reizleitungssystems, nur liege die Ausbreitung der Muskulatur und 
damit auch des Reizleitungssystems der rechten Kammer in der Fron- 
talebene, die Ausbreitung der Muskulatur und des Reizleitungssystems 
der linken Kammer in der Sagittalebene, die anatomische Herzachse 
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verlaufe in der Frontalebene von oben nach unten — das Herz hänge 
also senkrecht im Thoraxraume. Es würden zur Zeit der Ausbreitung 
der Erregung in beiden Kammern zu gleichen Zeitpunkten stets gleiche 
Potentialunterschiede — wir nennen sie gewöhnlich Potentialresul- 
tierende — entstehen und diese würden mit der anatomischen Herzachse 
stets gleich große Winkel einschließen, die Potentialresultierenden der 
linken Kammer würden stets nach hinten gerichtet sein, und zwar ent- 
sprechend der Ausbreitung der Erregung zuerst nach hinten unten, 
dann horizontal nach hinten, dann nach hinten oben, die Potential- 
resultierenden der rechten Kammer würden nach rechts gerichtet sein, 
und zwar zuerst nach rechts unten, dann horizontal nach rechts, dann 
nach rechts oben. Die Potentialresultanten des Bikardiogramms aus 
diesen Kammerkomponenten würden dann nach rechts hinten ver- 
laufen, und zwar zuerst nach rechts hinten unten, danr horizontal nach 
rechts hinten, dann nach rechts hinten oben und die Projektionen dieser 
Potentialresultanten des Bikardiogramms auf die Frontalebene — das 
sind die elektrischen Achsen — würden nun nach rechts gerichtet sein, 
zuerst nach rechts unten, dann horizontal nach rechts, dann nach rechts 
oben. Es würde also in diesem Falle die elektrische Achse in Uhrzeiger- 
richtung rotieren, auch würde die größte elektrische Achse mit der 
anatomischen Herzachse einen nach rechts offenen Winkel einschließen. 
Am stärksten würde in diesem Fall das Überwiegen des Effektes der 
rechten Kammer in der Frontalebene zu der Zeit sein, wo die Kompo- 
nenten horizontal verlaufen, also die Komponente der rechten Kammer 
horizontal nach rechts, die der linken Kammer horizontal nach hinten — 
beide sind, wie vorausgesetzt, gleich groß zu diesem Zeitpunkt —. Dann 
würde nämlich die Resultante aus diesen beiden Komponenten hori- 
zontal nach hinten verlaufen mit einem Neigungswinkel von 45° zur 
Frontalebene und die Projektion dieser Potentialresultante auf die 
Frontalebene, also die elektrische Achse dieses Zeitpunktes, würde in 
Größe und Richtung mit der elektrischen Komponente der rechten 
Kammer *) dieses Zeitpunktes zusammenfallen und es würde also zu 
diesem Zeitpunkt nur der elektrische Effekt der rechten Kammer in der 
Frontalebene zur Geltung kommen. 

Man erkennt also, daß man bei diesem Lageverhältnis der Kammern 
zur Frontalebene trotz in Wirklichkeit gleich großem elektrischen Effekt 
der beiden Kammern bei der elektrokardiographischen Aufnahme in 
der Frontalebene einen größeren elektrischen Effekt der rechten Kammer 
und auch das Bild eines Dextrokardiogramms bekäme und man könnte 
hier fälschlich entweder auf eine relativ größere Muskelmasse der rechten 


*)d. h. (in bezug auf die Größe) mit demWert dieser Komponente, wie er durch 
indirekte Ableitung (mittels der in der Frontalebene verlaufenden Einthovenschen 
Ableitungen) in der Frontalebene manifest wird. S. auch die Anm. $. 604 unten (*). 
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Kammer oder auf eine größere elektrische Wertigkeit der Muskulatur 
der rechten Kammer schließen. 

Für die Annahme, daß das Verhältnis der Lage der einzelnen Kam- 
mern zur Frontalebene von Einfluß ist aut die Größe des elektrischen 
Effektes der einzelnen Kammern in dieser Ebene, sprechen uns bis zu 
einem gewissen Grade auch die beiden folgenden Versuche: 

1. Wir untersuchten im Falle 8 unserer Tabelle die Stellung der 
größten elektrischen Achse zur (Projektion der) anatomischen Herz- 
achse (auf die Frontalebene) bei mittlerer Atmungsstellung, bei maxi- 
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maler Inspiration und bei maximaler Exspiration und wir erhielten so 
das Diagramm von Abb. 8. Die roten Pfeile in dieser Abbildung be- 
zeichnen die Richtung und Größe der größten elektrischen Achse in 
diesen verschiedenen Atmungsstellungen — der Maßstab ist 2:1, d.h. 
2 cm der Abbildung entsprechen 1 Millivolt —, die grünen Pfeile be- 
zeichnen die Projektion der anatomischen Herzachse auf die Frontal- 
ebene in diesen verschiedenen Atmungsstellungen. Die Atemphase ist 
in der Abbildung bezeichnet. Es entspricht: 

die ausgezogene Linie der mittleren Atmungsstellung, 

die gestrichelte Linie der maximalen Inspirationsstellung, 

die punktierte Linie der maximalen Exspirationsstellung. 

Man erkennt nun, wieviel größer die Lageveränderung der größten 
elektrischen Achse bei der Inspiration und speziell bei der Exspiration 
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wird als die der (Projektion der) anatomischen Herzachse. Man erkennt, 
wie bei der Exspiration der Winkel der größten elektrischen Achse mit 
der entsprechenden anatomischen Herzachse nach links viel größer 
wird und wieviel länger dabei die größte elektrische Achse wird als bei 
der mittleren Atmungsstellung. Bei der Inspiration kommt die größte 
elektrische Achse rechts von der entsprechenden anatomischen Herz- 
achse zu stehen und wird auch wieder länger als bei der mittleren 
Atmungsstellung, doch nicht so lang wie bei der Exspiration. 

2. Einen ähnlichen Versuch machten wir mit dem Fall 9 unserer 
Tabelle, nur waren hier die Inspiration und die Exspiration nicht 
maximal, aber doch gegenüber der Norm verstärkt. Wir erhielten dabei 
Verhältnisse, wie sie das Diagramm von Abb. 9 zeigt. — Die Bezeich- 
nungen in dieser Abbildung x 
sind dieselben wie in Abb. 8. 

Man erkennt hier, wie so- 
wohl bei der mittleren At- 
mungsstellung als auch bei 
der Inspirationsstellung die 
größte elektrische Achse um 
einen fast gleich großen Winkel } 
rechts von der entsprechenden Na 
anatomischen Herzachse steht, 
in der Inspirationsstellung ist 
die größte elektrische Achse 
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Bei der Exspiration aber steht 

nun die größte elektrische Achse auf der linken Seite der entsprechen- 
den anatomischen Herzachse, sie ist hier gleich lang wie bei der 
mittleren Atmungsstellung. — Der Maßstab ist hier wieder 2:1, d.h. 
2cm der Abbildung entsprechen wieder 1 Millivolt. 

Wir erklären uns hier in beiden Fällen der Abb.8 und 9, die Änderung 
der Stellung der größten elektrischen Achse zur anatomischen Herz- 
achse und auch ihre andere Größe bei der Veränderung der Atmungs- 
stellung als zum größten Teil entstanden durch verschiedene Änderung 
der Lage der einzelnen Herzkammern zur Frontalebene während der 
Atmung. 

Im Fall der Abb. 8 scheint bei der Exspiration infolge Rotation 
des Herzens um seine Längsachse in Uhrzeigerrichtung — wenn man 
in der Richtung Herzbasis-Herzspitze sieht — die linke Kammer mehr 
in die Frontalebene zu liegen kommen und so als elektrische Kompo- 
nente mehr zur Geltung zu kommen in der Frontalebene. Bei der In- 
spiration scheint die linke Kammer wohl infolge Rotation des Herzens 
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um seine Längsachse in Gegenuhrzeigerrichtung’ mehr aus der Frontal- 
ebene herauszukommen als bei der mittleren Atmungsstellung, und es 
kommt so der elektrische Effekt der rechten Kammer in der Frontal- 
ebene mehr zur Geltung. Es kann zudem auch die rechte Kammer bei 
der Exspiration etwas ungünstiger, bei der Inspiration etwas günstiger 
als bei der mittleren Atmungsstellung in die Frontalebene zu liegen 
kommen. 

Im Fall der Abb. 9 wird wohl bei der Exspiration die linke Kammer 
mehr in die Frontalebene zu liegen kommen, durch Rotation des Herzens 
um seine Längsachse in Uhrzeigerrichtung. 

Wir müssen noch erwähnen, daß beim Fall der Abb. 8 die elektrische 
Achse stets in Gegenuhrzeigerrichtung rotierte, sowohl bei der mittleren 
Atmungsstellung wie bei der maximalen Inspiration wie bei der maxi- 
malen Exspiration. Beim Falle der Abb. 9 rotierte die elektrische Achse 
sowohl bei der mittleren Atmungsstellung wie bei der Inspiration wie 
bei der Exspiration in Uhrzeigerrichtung. 

Wir möchten nun immerhin betonen, daß in diesen beiden Fällen 
von Abb. 8 und 9 auch noch andere Einflüsse als die Änderung der 
Lage der einzelnen Kammern zur Frontalebene für diese Änderung der 
Stellung der größten elektrischen Achse zur Projektion der anatomischen 
Herzachse und für diese Änderungen ihrer Größe bei der Atmung in 
Betracht kommen könnten, wie nervöse Einflüsse der Atmung, dann 
auch Änderung der Konfiguration der beiden Kammern während der 
verschiedenen Atemphasen, indem die einzelnen Kammern dabei in 
verschiedener Weise beeinflußt werden können. Dann eventuell auch 
verschiedene Änderung der Widerstandsverhältnisse für die einzelnen 
Kammern, indem bei der Inspiration der Luftgehalt der Lungen zu- 
nimmt, was speziell für die linke Kammer in Betracht kommt, die ja 
ganz von Lungengewebe umgeben ist (s. auch oben $. 633) und indem 
dabei die linke Kammer außerdem noch mehr von der vorderen Brust- 
wand abrückt, bei der Exspiration nimmt der Luftgehalt der Lungen 
ab, was wiederum speziell für die linke Kammer in Betracht fällt und 
dabei rückt die linke Kammer außerdem näher an die vordere Brust- 
wand heran. Es wären betr. diese Einflüsse noch mehr Untersuchungen 
zu machen, eventuell auch mit Versuch der Änderung, bzw. Ausschal- 
tung der nervösen Verhältnisse auf chemischem Wege. 

Das bei der Atmung veränderte Lageverhältnis der einzelnen Kam- 
mern zur Frontalebene dürfte aber doch eine wesentliche Ursache sein 
für die Änderungen der Stellung der größten elektrischen Achse zur 
Projektion der anatomischen Herzachse und für die Änderungen ihrer 
Größe während der Atmung, und zwar im wesentlichen durch Änderung 
des elektrischen Effektes der einzelnen Kammern in der Frontal- 
ebene. | 
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Und es würde sich somit ergeben, daß das Lageverhältnis der ein- 
zelnen Kammern zur Frontalebene von Einfluß und wohl von wesent- 
lichem Einfluß ist auf die Größe des elektrischen Effektes der einzelnen 
Kammern in der Frontalebene und damit also auf die Stellung der 
größten elektrischen Achse zur Projektion der anatomischen Herzachse 
und auf die Richtung der Rotation der elektrischen Achse und damit 
auf die Form des Initialzackenkomplexes der in der Frontalebene auf- 
genommenen Ekg. 

Wir führen danach die Verschiedenheit des durchschnittlichen 
Winkels ö bei den Fällen mit überwiegender Links- und Rechtshyper- 
trophie zum größten Teil zurück auf einen durchschnittlich größeren 
elektrischen Effekt der rechten Kammer in der Frontalebene infolge 
einer durchschnittlich günstigeren Lage der rechten Kammer zur Fron- 
talebene. | 

Wir möchten nun noch weitere Schlüsse ziehen und annehmen, daß 
dem Lageverhältnis der einzelnen Kammern zur Frontalebene auch 
eine wenigstens teilweise ursächliche Bedeutung zukommt für die Ent- 
stehung der als typisch für überwiegende Links- oder Rechtshyper- 
trophie angesehenen Veränderungen des Initialzackenkomplexes der 
in der Frontalebene aufgenommenen Ekg. Und zwar möchten wir an- 
nehmen, daß für die Entstehung der bei überwiegenden Links- oder 
Rechtshypertrophien auftretenden und für sie als typisch angesehenen 
Veränderungen des Initialzackenkomplexes der in der Frontalebene auf- 
genommenen Ekg. außer der Änderung des Verhältnisses der Muskel- 
massen der einzelnen Kammern z. T. auch entsprechende diesen 
Hypertrophien parallel gehende Änderungen der Lage der einzelnen 
Kammern zur Frontalebene ursächlich in Betracht kommen, wie wir es hier 
noch näher ausführen wollen: Für das starke Überwiegen des elektrischen 
Effektes der rechten Kammer in der Frontalebene in den Fällen mit 
überwiegender Rechtshypertrophie kann außer dem Moment der rela- 
tiven Zunahme der Muskelmasse der rechten Kammer auch der Faktor 
der Lageveränderung in Betracht kommen in dem Sinne, daß durch 
die in diesen Fällen in besonderer Weise veränderte Konfiguration des 
Herzens die linke Kammer noch mehr als normalerweise nach hinten 
aus der Frontalebene gedreht wird — wobei außerdem die rechte Kam- 
mer noch günstiger als normalerweise in die Frontalebene zu liegen 
kommen könnte. — Umgekehrt kann der Grund, warum die linke 
Kammer in den Fällen mit überwiegender Linkshypertrophie elektrisch 
mehr in der Frontalebene zur Geltung kommt, außer in der relativen 
Zunahme der Muskelmasse der linken Kammer auch noch in der Lage- 
veränderung liegen in dem Sinne, daß durch die in diesen Fällen in 
besonderer Weise veränderte Konfiguration des Herzens — aber natür- 
lich in anderer Weise verändert als bei der überwiegenden Rechtshyper- 
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trophie — die linke Kammer besser als normalerweise in die Frontal- 
ebene zu liegen kommt — wobei dann zudem die rechte Kammer etwas 
weniger günstig als normalerweise in die Frontalebene zu stehen kommen 
könnte. — Es wird diesen geschilderten Änderungen der Lage der 
einzelnen Kammern zur Frontalebene speziell auch von Groedel und 
Moenckeberg [zitiert nach Rothberger!?)] eine wesentliche Bedeutung für 
die Entstehung der bei den überwiegenden Hypertrophien auftretenden 
Formveränderungen des Ekg. beigemessen. 

Vielleicht werden über den Einfluß des Lageverhältnisses der ein- 
zelnen Kammern zur Frontalebene elektrokardiographische Aufnahmen 
in noch andern als in der Frontalebene verlaufenden Richtungen näheren 
Aufschluß bringen, so etwa auch Simultanaufnahmen in 3 verschiedenen, 
nicht in einer Ebene liegenden Ableitungsrichtungen, wobei beispiels- 
weise 2 Ableitungen in der Frontalebene und die dritte in sagittaler 
Richtung verlaufen könnten und wobei dann Thoraxableitangen ver- 
wendet würden. 

Wir wollen hier nun anschließend noch die elektrokardiographischen 
Befunde der Fälle 5, 6, 7 und 10 unserer Tabelle (S. 626 und 627) be- 
sprechen. 

Bei Fall 7 besteht eine klinisch überwiegende Hypertrophie der 
linken Kammer und doch rotiert die elektrische Achse in Uhrzeiger- 
richtung und ö ist positiv. Es bestände hier also ein dem klinischen 
Befund widersprechender elektrokardiographischer Befund. Man könnte 
sich dies daraus erklären, daß hier die linke Kammer gegenüber der 
rechten besonders ungünstig zur Frontalebene gelagert sei — zur ihr 
also im Vergleich zur rechten Kammer wesentlich stärker geneigt sei — 
und so deshalb, trotzdem man von ihr nach ihrer überwiegenden Hyper- 
trophie in Wirklichkeit — d.h. also im Raume — einen wesentlich 
orößeren elektrischen Effekt als von der rechten erwarten würde, in 
der Frontalebene dennoch einen geringeren elektrischen Effekt als die 
rechte habe. Es würde also in diesem Fall nicht die Änderung des Lage- 
verhältnisses der einzelnen Kammern zur Frontalebene bestehen, wie 
wir es oben für die überwiegende Linkshypertrophie geschildert haben, 
sondern gerade die umgekehrte, was sich durch besondere räumliche 
Verhältnisse im Thoraxraum erklären ließe. 

Bei den Fällen 5 und 6 besteht klinisch eine überwiegende Links- 
hypertrophie, die elektrische Achse rotiert in beiden Fällen in Gegen- 
uhrzeigerrichtung, aber ö ist in beiden Fällen positiv. Es besteht also 
hier ein gewisser Widerspruch zwischen den beiden elektrokardiogra- 
phischen Befunden. Man könnte sie sich so erklären, daß die elektrischen 
Komponenten der rechten Kammer im Anfang und auch zur Zeit der 
Entstehung der größten elektrischen Achse in der Frontalebene über- 
wiegen — wodurch die Stellung der größten elektrischen Achse rechts 
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von der Projektion der anatomischen Herzachse erklärt würde —, daß 
aber diese Komponenten in bezug auf ihren Effekt in der Frontalebene 
im Verhältnis zu denjenigen der linken Kammer zeitlich stetig abnehmen 
— wodurch die Rotation der elektrischen Achsein Gegenuhrzeigerrichtung 
erklärt würde —. Das primäre Überwiegen der elektrischen Komponenten 
der rechten Kammer könnte darauf zurückzuführen sein, daß diese 
anfangs besser in der Frontalebene liegen, d.h. weniger zu ihr geneigt 
sind als die der linken Kammer. Denn die Potentialresultierenden einer 
Kammer brauchen nicht stets in derselben Ebene zu liegen, indem ja 
die Muskulatur und das Reizleitungssystem einer Kammer nicht als 
absolut in einer Ebene ausgebreitet gedacht werden darf und diese 
Verschiedenheit der Neigungswinkel der Potentialresultierenden einer 
Kammer mit der Frontalebene könnte nun eben durch eine besondere 
Konfiguration einer Kammer und Anlage des Reizleitungssystems in ihr 
bedingt sein. Dann könnte hier auch die Verschiedenheit in der Kon- 
figuration der einzelnen Kammern eine Rolle spielen in dem Sinne, daß 
die Winkel der Potentialresultierenden der rechten Kammer mit der 
anatomischen Herzachse anfänglich — und auch noch zur Zeit der 
Entstehung der größten elektrischen Achse — größer wären als die 
der gleichzeitigen Potentialresultierenden der linken Kammer, wodurch 
die elektrischen Achsen mehr als dem Verhältnis der Größe der sie zu- 
sammensetzenden elektrischen Komponenten der einzelnen Kammern 
entsprechend nach rechts verzogen würden. 

Was nun den Fall 10 anbetrifft, wo klinisch Links- plus Rechtshyper- 
trophie besteht, so sehen wir hier eine ungleichförmige Rotation der elek- 
trischen Achse, indem diese hier ihre Richtung 3 mal ändert (s. $. 630). 
Diese Änderung der Rotationsrichtung der elektrischen Achse kann wohl 
hauptsächlich darauf zurückgeführt werden, daß das Größenverhäitnis 
der elektrischen Effekte dieser beiden Kammern in der Frontalebene 
zeitlich stark wechselt. Dies könnte dadurch verursacht sein, daß bald 
die elektrischen Komponenten der linken, bald die der rechten Kammer 
günstiger in die Frontalebene zu liegen kommen, denn, wie bereits er- 
wähnt, brauchen die Potentialresultierenden einer Kammer nicht stets 
in derselben Ebene zu liegen und es würde hier also wieder eine be- 
sondere Konfiguration der Kammern und Anordnung des Reizleitungs- 
sytsems in ihnen ursächlich in Betracht fallen. Dann könnte aber auch 
die Anordnung des Reizleitungssystems besonders noch in folgender 
Weise eine Rolle spielen: Durch die Anordnung des Reizleitungssystems 
wird ja das zeitliche Auftreten der Erregung bestimmt und wenn nun 
infolge Verschiedenheit der Anordnung dieses Systems in den beiden 
Kammern das Größenverhältnis der erregten Gebiete der beiden Kam- 
mern zeitlich wechselt, so können daraus Unregelmäßigkeiten in der 
Rotation der elektrischen Achse — so speziell Änderung in der Rota- 
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tionsrichtung derselben — entstehen, wodurch Knotungen und Spal- 
tungen der Kammerinitialzacken erzeugt werden können. Diese Kno- 
tungen und Spaltungen brauchen ja bekanntlich noch nicht pathologisch 
zu sein, sie könnten, wie gesagt, in gewissen Fällen bloß auf einer be- 
sonderen Anordnung des Reizleitungssystems beruhen. Daß das Reiz- 
leitungssystem dafür in Betracht kommen könnte, dafür spräche auch 


ihr — hier allerdings pathologisches — Vorkommen bei Störungen im 


Reizleitungssystem (Arborisationsblock). 

Nach allen diesen Befunden und Erwägungen kann man annehmen, 
daß es wohl ziemlich zahlreiche Faktoren sind, welche die Form des 
Initialzackenkomplexes des Ekg. beeinflussen. Und was speziell die 
Formveränderungen des Initialzackenkomplexes anbetrifft, wie sie bei 
überwiegenden Hypertrophien auftreten und für diese als typisch ange- 
sehen werden, so sind wir der Ansicht, daß die Änderung des Verhält- 
nisses der Muskelmassen der einzelnen Kammern, wenn sie überhaupt 
eine Ursache ist, dann jedenfalls nicht die einzige Ursache dieser Form- 
veränderungen der Ekg. ist, indem hier noch Veränderungen anderer 
Faktoren ursächlich in Betracht fallen, welche mit den überwiegenden 
Hypertrophien einhergehen können, wie besonders entsprechende Ver- 
änderungen des Lageverhältnisses der einzelnen Kammern zur Frontal- 
ebene, dann auch Änderungen der Konfiguration der Kammern und 
Änderungen der Anordnung des Reizleitungssystems in den Kammern. 
Für den Einfluß anderer Faktoren außer dem Verhältnis der Muskel- 
massen der einzelnen Kammern spricht ja auch die Tatsache, daß in 
Fällen mit überwiegender Hypertrophie einer Kammer die Formver- 
änderungen, wie man sie dieser Hypertrophie entsprechend erwarten 
würde, ausbleiben können und daß in andern Fällen diese Formver- 
änderungen der Ekg. auftreten können, wo die überwiegenden Hyper- 
trophien, wie man sie diesen Veränderungen der Ekg. entsprechend 
erwarten würde, nicht bestehen. | 

Wie Herrmann und Wilson!) angegeben haben, könne man erst bei 
einem Herzgewicht von über 250 g erwarten, daß eine überwiegende 
Hypertrophie sicher in der Form des Ekg. zur Geltung komme. Aber 
auch hier braucht noch nicht unbedingt die Änderung des Verhältnisses 
der Muskelmassen der Kammern die Ursache — wenigstens nicht die 
einzige Ursache — der (bei diesem Herzgewicht also stets vorhandenen) 
für das muskuläre Überwiegen als typisch angesehenen Formverände- 
rungen des Initialzackenkomplexes der Ekg. zu sein. Es könnten eben 
immer noch — wenigstens z. T. — dem muskulären Überwiegen 
parallel gehende Änderungen eines anderen Faktors sein, die bei diesem 
Herzgewicht konstant und dann stets in der gleichen Weise eintreten 
könnten, also möglicherweise mit diesen Hypertrophien einhergehende 
Änderungen der Lage der einzelnen-Kammern zur Frontalebene, indem 
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bei diesem Herzgewicht bei den überwiegenden Links- und Rechts- 
hypertrophien die Änderungen der Lage der einzelnen Kammern 
zur Frontalebene stets in der Weise auftreten könnten, wie wir es oben 
(S. 639 bis 640 oben) beschrieben haben. 

Wir möchten hier noch kurz eingehen auf die bereits erwähnten 
Indices, die gewöhnlich benutzt werden, um aus dem Ekg. auf die über- 
wiegende Hypertrophie einer Kammer zu schließen, nämlich den Index 
von Lewis: (RI + SIII) — (RIII +.SI) = Index und den Index von 
Carter und Greene, mit welchem diese Autoren in Graden die Größe des 


_ Winkels & der größten elektrischen Achse ausdrücken. Was den Index 


von Lewis anbetrifft, so nimmt man an, daß eine Linkshypertrophie 
besteht, wenn dieser größer ist als + 20, man nimmt eine Rechtshyper- 
trophie an, wenn dieser stärker negativ ist als — 15 (von White und 
Burwill!®) wird hier — 10 für richtiger gehalten). Was den Index von 
Carter und Greene anbetrifft, so wird ein Winkel zwischen 0 und 90° 
als normal angesehen. Natürlich müßte eigentlich bei diesen Indices 
auch die Lage des Herzens in der Frontalebene, d.h. also der Neigungs- 
winkel (&) der anatomischen Herzachse und zudem auch die Atemphase 
in Betracht gezogen werden, wie wir es bei unsern Untersuchungen 
getan haben. Aber auch dann gelten immer noch die oben gemachten 
Einschränkungen betreffend die Einflüsse von andern Faktoren. 


Zusammenfassung. 
A) Fragestellung und Methodik. 

Wir haben in der vorstehenden Arbeit untersucht, ob das muskuläre 
Überwiegen einer Herzkammer über die andere elektrokardiographisch 
festgestellt werden kann und ob man evtl. auch den Grad des muskulären 
Überwiegens bestimmen kann. 

Wir haben unsere Untersuchungen vorgenommen an Fällen mit 
klinisch überwiegender Linkshypertrophie, an Fällen mit klinisch über- 
wiegender Rechtshypertrophie, an einem Fall wie klinisch Links- plus 
Rechtshypertrophie bestand und an einem Fall mit klinisch normalem 
Herzen. 

Wir haben in jedem Fall Simultan-Ekg. in 2 der Einthovenschen 
Ableitungen, aufgenommen und zwar in jedem Fall in den 3 möglichen 
Ableitungskombinationen I/II, I/III und II/III. — Die theoretischen 
Grundlagen (nach Einthoven) und die Methodik für die gleichzeitige Auf- 
nahme von 2 und 3 Ekg. werden hier dargestellt. 

Aus den Kammerinitialzackenkomplexen der Simultan-Ekg. wurde 
die Richtung und Größe einzelner elektrischer Achsen — das sind die in 
der Frontalebene manifesten Potentialunterschiede — bestimmt, und 
zwar besonders zu den Zeitpunkten der Initialzackenspitzen der Simultan- 


Ekg. — Die theoretischen Grundlagen (nach Einthoven) und die Methodik 
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für die Bestimmung der Richtung und Größe der elektrischen Achsen 
werden hier angegeben. Es wurden in jedem Fall 2 Methoden benutzt, 
nämlich die trigonometrische Berechnung (nach Einthoven) und eine 
konstruktive Methode, für welche ein besonderes Schema (s. Abb. 2) 
angegeben wird. 

Es wurde die Stellung der elektrischen Achsen sowohl zur Frontal- 
Horizontalen als auch zur Projektion der anatomischen Herzachse auf 
die Frontalebene bestimmt. — Es wird eine Methode angegeben, wie 
man dies graphisch darstellen kann und es wird so das ‚‚Feld der elektri- 
schen Achsen“ zur Darstellung gebracht (s. die Diagramme der Abb. 5a 
und 6a). 

Die Aufnahme sämtlicher Ekg. erfolgte im Sitzen und es wurden 
mit Ausnahme der Untersuchungen über den Einfluß der Atmung nur 
solche Ekg. verwendet, die einer mittleren Atmungsstellung entsprachen. 
Auch die Lage der Projektion der anatomischen Herzachse wurde be- 
stimmt aus Herz-Teleaufnahmen, die stets im Sitzen und mit Aus- 
nahme bei den Untersuchungen über den Einfluß der Atmung stets bei 
mittlerer Atmungsstellung aufgenommen wurden. 

Durch diese Art der Bestimmung der Stellung der elektrischen Achsen 
zur Projektion der anatomischen Herzachse auf die Frontalebene konnte 
der Einfluß der Herzlage in der Frontalebene, d.h. der Einfluß des 
Neigungswinkels der anatomischen Herzachse ausgeschaltet werden. 

Es wird von jedem Fall besonders die Stellung der größten elektrischen 
Achse eines Initialzackenkomplexes zur anatomıschen Herzachse an- 
gegeben, weil diese größte elektrische Achse am meisten bestimmend 
wirkt auf das Initialzackenbild des Ekg. Diese größte elektrische Achse 
wird als Repräsentante für das ‚Feld der elektrischen Achsen‘ genom- 


men. Der Winkel, den diese größte elektrische Achse mit der Projektion 


der anatomischen Herzachse auf die Frontalebene einschließt, wird mit 
ö bezeichnet. Dieser Winkel ö wird als positiv bezeichnet für die 180°, 


welche die größte elektrische Achse von einer mit ihrer Spitze nach 
der Herzachsenspitze gerichteten 0-Stellung aus in Uhrzeigerrichtung 


durchläuft, als negativ für die 180°, welche sie von dieser 0-Stellung aus 


in Gegenuhrzeigerrichtung durchläuft. — Es wird eine Methode zur Be- 


stimmung der größten elektrischen Achse angegeben. 

Es wurde außerdem in jedem Fall die Richtung der Rotation der 
elektrischen Achse bestimmt. — Es wird angegeben,‘ wie man diese 
Rotationsrichtung bestimmen kann. 


Es wurde in 2 Fällen auch der Einfluß der Atmund auf die Stellung 


der größten elektrischen Achse zur Projektion der anatomischen Herz- 
achse und auf die Rotation der elektrischen Achse untersucht. Auch bei 
diesen Untersuchungen erfolgte die Aufnahme der Ekg. während der 
verschiedenen Atemphasen stets im Sitzen, und auch die Lage der Pro- 
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jektion der anatomischen Herzachse auf die Frontalebene während dieser 
verschiedenen Atemphasen wurde aus im Sitzen aufgenommenen Tele- 
aufnahmen bestimmt. 


B) Untersuchungsergebnisse. 

l. Bei der graphischen Darstellung der elektrischen Achsen eines Falles 
mit klinisch überwiegender Linkshypertrophie (s. Abb. 5a) ergibt sich: 

a) Daß die Mehrzahl und die größten elektrischen Achsen mit der 
anatomischen Herzachse einen nach links offenen Winkel einschließen, 
daß also der Winkel ö der Mehrzahl der elektrischen Achsen negativ 
ist und also das ‚Feld der elektrischen Achsen‘ zum größten Teil auf 
der linken Seite der anatomischen Herzachse liegt. 

b) Eine gleichförmige Rotation der elektrischen Achse in Gegenuhr- 
zeigerrichtung. 

2. Bei der graphischen Darstellung der elektrischen Achsen eines 
Falles mit klinisch überwiegender Rechtshypertrophie (s. Abb. 6a) 
ergibt sich: 

a) Daß die elektrischen Achsen mit der anatomischen Herzachse 
einen nach rechts offenen Winkel einschließen, daß also der Winkel & 
dieser elektrischen Achsen positiv ist, das ‚‚Feld der elektrischen Achsen“ 
also auf der rechten Seite der anatomischen Herzachse liegt. 

b) Eine gleichförmige Rotation der elektrischen Achse in Uhrzeiger- 
richtung. 

3. a) Bei allen unseren Fällen mit klinisch überwiegender Rechts- 
hypertrophie schließt die größte elektrische Achse mit der anatomischen 
Herzachse einen nach rechts offenen Winkel ein (s. Tab. S. 626 und 627). 

b) Bei unseren Fällen mit klinisch überwiegender Linkshypertrophie 
schließt die größte elektrische Achse nicht in allen Fällen mit der ana- 
tomischen Herzachse einen nach links offenen Winkel ein, sondern nur 
in 5 Fällen (negativer Winkel ö), während sie in 3 Fällen (Fall 5, 6 und 7) 
mit der anatomischen Herzachse einen nach rechts offenen Winkel ein- 
schließt (positiver Winkel 6). 

Als Ursache dafür, daß bei diesen 3 Fällen mit klinisch überwiegender 
Linkshypertrophie die größte elektrische Achse rechts der anatomischen 
Herzachse steht, kommt hauptsächlich ein besonderes Lageverhältnis 
der einzelnen Kanimern zur Frontalebene in Betracht, z. T. viel- 
leicht auch eine besondere Konfiguration der Kammern und Anordnung 
des Reizleitungssystems (s. S. 640 und 641). 

c) Bei einem Fall mit klinisch normalem Herzen schließt die größte 
elektrische mit der anatomischen Herzachse einen nach rechts offenen 
Winkel ein. 

Bei diesem Fall kommt als Ursache für diese Stellung der größten 
elektrischen Achse rechts der anatomischen Herzachse hauptsächlich 
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die verschiedene Lage der einzelnen Kammern zur Frontalebene in Be- 
tracht: Die rechte Kammer liegt besser in der Frontalebene; z. T.. viel- 
leicht auch die verschiedene Konfiguration der beiden Kammern. 

4. In unsern Fällen mit klinisch überwiegender Rechtshypertrophie 
steht die größte elektrische Achse durchschnittlich um einen wesentlich 
größeren Winkel rechts der anatomischen Herzachse als sie bei unseren 
Fällen mit klinisch überwiegender Linkshypertrophie links der anato- 
mischen Herzachse steht (s. S. 631 Mitte). 

Als Ursache für den Unterschied in diesem Durchnelnrukol 
kommt vor allem die verschiedene Lage der einzelnen Kammern zur 
Frontalebene in Betracht: Die rechte Kammer liegt durchschnittlich 
besser in der Frontalebene und kann so bei der üblichen Ableitung der 
Ekg. in der Frontalebene elektrisch besser zur Geltung kommen. Außer 
diesem Faktor der Lage kommt zum Teil wahrscheinlich auch noch die 
verschiedene Konfiguration der Kammern in Betracht. 

5. a) In allen unseren Fällen mit klinisch überwiegender Rechts- 
hypertrophie erfolgt die Rotation der elektrischen Achse in Uhrzeiger- 
richtung (s. Tab. S. 626 und 627). 

b) Bei unseren Fällen mit klinisch überwiegender Linkshypertrophie 
erfolgt die Rotation der elektrischen Achse in allen Fällen in Gegenuhr- 
zeigerrichtung bis auf einen Fall (Fall 7), wo sie in Uhrzeigerrichtung 
rotiert. 

Als Ursache für die Rotation der elektrischen Achse in Uhrzeiger- 
richtung bei diesem Fall von überwiegender Linkshypertrophie kommt 
hauptsächlich ein besonderes Lageverhältnis der Kammern zur Frontal- 
ebene (s. 8. 640) in Betracht, dann vielleicht auch noch eine besondere 
Konfiguration der Kammern. 

c) Bei unserem Fall mit klinisch normalem Herzen rotiert die elektri- 
sche Achse in Uhrzeigerrrichtung. 

Als Ursache hierfür kommt hauptsächlich die verschiedene Lage der 
einzelnen Kammern zur Frontalebene in Betracht: Die rechte Kammer 
liegt besser in der Frontalebene; z. T. vielleicht auch die verschiedene 
Konfiguration der beiden Herzkammern. 

6. Bei dem Fall, wo Links- + Rechtshyperthrophie besteht (Fall 10 
in der Tab. S. 626 und 627), bestand ein Wechsel in der Rotations- 
richtung der elektrischen Achse (s. 8. 630). 

Der Wechsel der Rotationsrichtung der elektrischen Achse beruht 
in diesem Fall wohl zum größten Teil auf einer besonderen Anordnung 
des Reizleitungssystems in den beiden Kammern, zum Teil vielleicht 
auch in einer besonderen Konfiguration der Kammern und in einer be- 
 sonderen Lage der einzelnen Herzkammern zur Frontalebene (s. 8. 641). 

Dieser Wechsel der Rotationsrichtung erzeugte im aufsteigenden 
Schenkel von RIII eine kleine Spaltung. 
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Es eignet sich die hier angegebene Methode der graphischen Dar- 
stellung der elektrischen Achsen zur Analyse von Spaltungen und 
Knotungen der Initialzacken, welche infolge von Unregelmäßigkeiten 
in der Rotation der elektrischen Achse, wie Änderung der Rotations- 
richtung, entstehen. 

7. Bei den 2 von uns untersuchten Fällen (Fall 8 und 9) ändert 
sich bei der Atmung die Stellung der größten elektrischen Achse zur 
anatomischen Herzachse, wie dies in Abb. 8 und 9 dargestellt wurde, 
es kann die größte elektrische Achse dabei sogar von Linkslage in 
Rechtslage übergehen und umgekehrt. 

Bei Fall8 erfolgt die Rotation der elektrischen Achse in allen 
Atem-Phasen in Gegenuhrzeigerrichtung, in Fall9 in allen Atem-Phasen 
in Uhrzeigerrrichtung. 

Als Ursache für diese Änderung der Stellung der größten elektrischen 
Achse zur anatomischen Herzachse während der Atmung kommt vor 
allem die Änderung der Lage der einzelnen Herzkammern zur Frontal- 
ebene in Betracht im Sinne einer Rotation des Herzens um seine Längs- 
achse. 


©) Schlußfolgerungen. 

Das Verhältnis der Muskelmassen der Herzkammern ist nur einer 
von wahrscheinlich ziemlich zahlreichen Faktoren, welche die Form des 
Initialzackenkomplexes des Ekg. beeinflussen. 

Faktoren, welche im wesentlichen die Form des Initialzackenkom- 
plexes des Ekg. beeinflussen, sind vor allem die Lage der Herzkammern, 
und zwar nicht nur die Lage der Herzkammern ın der Frontalebene, 
also der verschiedene Neigungswinkel der anatomischen Herzachse — 
dieser Faktor wurde mit Hilfe der von unshier angewandten Methode aus- 
geschaltet —, sondern vor allem auch das Lageverhältnis der einzelnen 
Kammern zur Frontalebene, weiterhin die Konfiguration der einzelnen 
Herzkammern und die Anordnung des Reizleitungssystems in ihnen. 

Die als typisch für überwiegende Links- oder Rechtshypertrophie 
angesehenen Veränderungen des Initialzackenkomplexes des Ekg. 
können außer durch Änderungen des Verhältnisses der Muskelmassen 
der einzelnen Kammern auch durch mit diesen Hypertrophien parallel 
gehende Änderungen der Lage der Herzkammern, speziell zur Frontal- 
ebene verursacht werden, z. T. vielleicht auch durch eine parallel 
gehende Änderung in der Konfiguration der Kammern und der An- 
ordnung des Reizleitungssystems in ihnen. 

Der Grund, warum bei überwiegenden Hypertrophien die erwarteten, 
für diese Hypertrophien als typisch angesehenen Veränderungen des 
Initialzackenkomplexes bisweilen ausbleiben, oder warum umgekehrt 
die für Links- oder Rechtshypertrophie als typisch angesehenen 
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Initialzackenbilder bisweilen auftreten können in Fällen, wo man sie 
nach dem Verhältnis der Muskelmassen nicht erwartet hätte, liegt 
in einem besonderen Verhalten der anderen Faktoren, die — außer dem 
Verhältnis der Muskelmassen der Kammern — die Form des Initial- 


zackenkomplexes beeinflussen, so speziell der Lage der Herzkammern 


und hier wiederum speziell der Lage der einzelnen Herzkammern zur 
Frontalebene, dann auch ihrer Konfiguration und der Anordnung des 
Reizleitungssystems in ihnen. 

In welchem Grade die Änderung des Verhältnisses der Muskel- 
massen der Herzkammern die Form des Initialzackenkomplexes des 
Ekg. beeinflußt, kann nicht bestimmt werden, da man den Einfluß der 
andern noch in Betracht fallenden Faktoren im einzelnen Fall nicht 
genügend genau bestimmen und auch nicht genügend ausschalten kann. 
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I. Historische Einleitung. 

Es ist das Verdienst des hannoverschen Hofmedikus Werlhoft), der 
vor fast 200 Jahren durch rein klinische Beobachtungen und Überlegun- 
gen aus der großen Zahl der mit Blutungen einhergehenden Krankheiten 
die nach ihm benannte Blutfleckenkrankheit als besonderes Krankheits- 
bild erkannt und herausgehoben zu haben. In den Excerpta e commercio 
Norico gab er 1735 eine ausgezeichnete Schilderung dieses Leidens. 


Brohm hat im Jahre 1881 bei 2 Fällen von Werlhofscher Krankheit fest- 
gestellt, daß die von Hayem als „„Hämatoblasten“ angesprochenen Blutplättchen 
während der Blutungen aus dem Blut verschwunden waren und erst mit dem 
Nachlassen derselben wieder auftraten. 

Unabhängig von diesen Beobachtungen deutscher Forscher hat der belgische 
Pathologe Denys in den Jahren 1887 und 1889 in 2 Fällen chronischer Blutflecken- 
- krankheit das Fehlen der Blutplättchen beschrieben und als die hauptsächlichste 
krankhafte Blutveränderung erkannt. Für die Pathogenese der Blutungen selbst 
zog er 2 Möglichkeiten in Betracht: einmal können die agglutinierten Blutplättchen 
die Gefäße verstopfen, sodann kann aber auch ein plättchenarmes Blut leichter 
durch die Gefäßwand im Falle einer Läsion hindurchtreten. 

Auch Hayem, der 1900 bereits 6 Fälle mitgeteilt und eingehend hämatologisch 
untersucht hat, erklärt die Blutungen durch hämorrhagische Infarkte, entstanden 
infolge einer Agglutination der Blutplättchen in den Capillaren. Als Ursache der 
Agglutination vermutet er ebenso wie Denys eine toxische Schädigung. 

Seine Schüler Bensaude und Rivet beschrieben 1905 genauer die chronische 
intermittierende Form der hämorrhagischen Purpura, die häufig auf einer kon- 
stitutionellen Anlage beruht und lange latent bleiben kann, zu manchen Zeiten 
aber krisenartig zu bedrohlichen Haut- und Schleimhautblutungen führt. Kon- 
stant fanden sie auch in diesen Fällen den Plättchenmangel und die schon von 
Hayem beschriebene Unfähigkeit des Blutkuchens, sich zusammenzuziehen (Irre- 
tractibilite du caillot). 

W. W. Duke hat in den Jahren 1910—1912 nachgewiesen, daß sowohl bei 
der Werlhofschen Krankheit wie auch bei den durch Diphtherietoxin und Benzol 
bei Versuchstieren erzeugbaren Blutungen ein Plättchenschwund mit der hämor- 
rhagischen Diathese parallel geht. Dieselbe tritt bei einer Verminderung der 
Plättchenzahl unter 35 00030 000 ein und dokumentiert sich klinisch am sinn- 
fälligsten in einem Symptom, das zwar schon Denys und Hayem bekannt war, 
aber erst von ihm in.seiner grundlegenden Bedeutung erkannt wurde, nämlich 
der verlängerten Blutungszeit. Im Gegensatz zu der bekanntermaßen normalen 


1) Paul Gottlieb Werlhof wurde 1693 in Helmstädt geboren, praktizierte von 
1725 bis zu seinem Tode (1765) in Hannover, wo er 1729 Hofmedikus und 1742 
Leibarzt wurde. | 
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Blutgerinnungszeit fand er stets die Zeit der Blutung aus einem Hautstich ver- 
längert, sofern die Zahl der Plättchen unter die kritische Grenze gesunken war. 

Jedoch erst E. Frank hat das eigentliche Verdienst, die Beziehungen der 
Blutplättchen zur Purpura haemorrhagica näher studiert und 1915 das von 
ihm als ‚,‚essentielle T’hrombopenie‘‘ bezeichnete Krankheitsbild scharf um- 
rissen zu haben. In dem verflossenen Jahrzehnt hat er an über 50 Fällen 
bestätigt gefunden, daß ein Sinken der Blutplättchenzahl unter den 10. Teil 
der Norm zu einer hämorrhagischen Diathese führt. In seiner bedeutsamen 
Arbeit über hämorrhagische und pseudohämophile Diathese definiert er die 
essentielle Thrombopenie als ‚‚diejenige Krankheit, deren Wesen in nichts anderem 
besteht, als in einer temporär oder dauernd sich unter dem kritischen Werte 
haltenden Plättchenzahl“. 


li. Das Krankheitsbild. 
a) Übersicht der Hauptsymptome. 

Die beiden Kardinalsymptome der Werlhofschen Krankheit sind: 
Blutungen und Plättchenmangel. 

Die Blutungen erfolgen nicht allein in Form der eigentlichen Purpura, 
d. h. dicht gesäter capillarer Petechien, sondern noch häufiger in Form 
von flächenhaften Ecchymosen in und unter der Haut, die ersteren 
dunkelrot oder blaurot, die letzteren bläulich durchschimmernd. Ihre 
Überreste sind oft noch nach Wochen infolge der Umwandlung des 
Hämoglobins in Bilirubin als braune, gelbe und grüne Flecke zu sehen, 
Die Schleimhautblutungen aus Nase, Mund (besonders Zahnfleisch) 
Magen, Darm, Harnwegen und Scheide können in so profuser Weise 
auftreten, daß sie lebensbedrohlich werden. Wir haben Fälle gesehen, 
in denen die Patienten buchstäblich im Blut schwammen. 

Kennzeichnend und für die Unterscheidungen von der Bluterkrank- 
heit, der echten Hämophilie, ausschlaggebend ist die normale oder 
nur wenig verlängerte Gerinnungszeit. Dagegen ist die Blutungszeit 
ebenso wie bei der Hämophilie stark verlängert. 

Die chemische Untersuchung des Blutes ergibt im Gegensatz zu der 
durch Fibrinogenmangel hervorgerufenen hämorrhagischen Diathese 
normalen Fibrinogengehalt. | 

Ebenso fanden wir den Gehalt des Blutes an Bilirubin normal, 
wenn auch zuweilen besonders nach größeren subcutanen Blutergüssen 
an der oberen Grenze der Norm oder selbst etwas über sie hinaus, doch nie 
so stark erhöht, daß die Differentialdiagnose gegenüber den hämoly- 
tischen Anämien und dem hämolytischen Ikterus auf Schwierigkeiten 
gestoßen wäre. 

Die morphologische Untersuchung des Blutes ergibt bezüglich der 
roten und weißen Blutkörperchen keine Besonderheiten, abgesehen 
von der oft hochgradigen sekundären Anämie und der durch sie beding- 
ten Knochenmarksreizung (posthämorrhagische Leukocytose). 
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Die Verminderung der Blutplättchen ist sehr augenfällig. Zuweilen 
muß man sehr lange suchen, ehe man überhaupt ein Plättchen zu sehen 
bekommt. Bei den schwersten Blutungen haben auch wir ebenso wie 
Frank das Blut sozusagen plättchenfrei gefunden. Nicht selten finden 
sich Riesenplättchen. 

Die fehlende Retraktion des Blutkuchens wurde bereits eingangs 
besprochen. Sie bildet ein wichtiges Kennzeichen der Krankheit. 

Milzvergrößerung fehlt meistens. Wenn sie vorhanden ist, erreicht 
sie jedenfalls keine höheren Grade und gehört — darin stimmen wir 
Frank im Gegensatz zu Kaznelson zu — keineswegs zu den Kennzeichen 
des Leidens. 

Gelenkblutungen und Entzündungen gehören — im Gegensatz 
zu den Fällen von Hämophilie, rheumatischer, septischer und ana- 
phylaktischer Purpura — nicht zur thrombopenischen Purpura; daß sie 
jedoch gelegentlich vorkommen können, zeigt der von Wiitikower 
beobachtete Fall P., bei welchem Blutungen in Schulter-, Ellenbogen- 
und Handgelenk vorlagen. Eine schwere, skorbutartige Zahnfleisch- 
entzündung haben wir nur in einem Fall vorübergehend auftreten 
sehen. Gewöhnlich finden sich nur Zahnfleischblutungen und Blut- 
krusten. Gehirn- und Netzhautblutungen gehören zuweilen zum Krank- 
heitsbilde, Blutungen in Brusthöhle und Herzbeutel sind selten. In 
einem der von uns beobachteten Fälle bestand eine Blutung in dem 
Pleuraspalt. 

Ein wichtiges Zeichen ist die Verletzlichkeit der kleinen Gefäße, 
insbesondere der Capillaren und Präcapillaren. Nach Anlegen einer 
Stauungsbinde (Rumpel-Leedescher Versuch) treten oft ausgedehnte, 
punktförmige und flächenhafte Blutungen in der gestauten Hautpartie 
auf. Diese erhöhte Verletzbarkeit der Blutgefäße ist nicht nur ein wich- 
tiges diagnostisches Zeichen, sondern die hauptsächlichste Bedingung 
für das Zustandekommen der Blutungen, denn ohne sie würde auch 
ein plättchenfreies Blut sein Strombett nicht verlassen können. Wir 
haben noch keine befriedigende Vorstellung darüber, wodurch der 
Plättchenmangel die Durchgängigkeit der Gefäßwände derart erhöht. 
Die rein mechanistische Auffassung von Frank kann nicht ausreichen. 
Vielmehr glauben wir, daß die regelrechte Funktion der Gefäßwandzellen 
das Vorhandensein von Plättchen in irgendeiner uns bisher nicht be- 
kannten Weise benötigt. Immerhin ist Frank zuzugeben, daß der me- 
chanische Faktor für das Zustandekommen von Blutungen auch eine 
Rolle spielt. Zweifellos kann eine Blutung, die durch irgendein ‚Mikro- 
trauma“ (Frank), wie sie uns im täglichen Leben unausgesetzt treffen 
(Verschiebungen der Haut bei Bewegungen, Reiben der Kleider, Husten, 
Pressen, leichtes Anstoßen usw.) beim Fehlen der Plättchen räumlich 
und zeitlich sehr intensiviert werden. 
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b) Verlaufsformen. 

Trotz der Mannigfaltigkeit der individuellen Krankheitsbilder 
können wir bei der thrombopenischen Purpura zwei Typen erkennen, 
in denen dieses Leiden aufzutreten und zu verlaufen pflegt, einmal 
in Form einer konstitutionellen Diathese, die den Träger sein ganzes Leben 
hindurch begleiten, sodann ‘in Form einer erworbenen Erkrankung, 
die einmal oder wiederholt in Schüben auftreten und danach wieder 
dauernd verschwinden kann. 

Einmalige akute, kurz vorübergehende Erkrankungen sind selten. 
Nie gehören zur zweiten Gruppe. Chronische, kontinuierliche sowohl 
wie intermittierende Verlaufsformen finden sich dagegen bei beiden 
Gruppen. 


1. Die konstitutionelle Thrombopenie. 


Ähnlich der Hämophilie .stellt die kontistutionelle Purpura eine 
auf abnormer Beschaffenheit der genotypischen Anlage beruhende 
hämorrhagische Diathese dar. Ebenso wie bei der Hämophilie wird der 
Patient mit der thrombopenischen Disposition durch die erste Gelegen- 
heit, die die Möglichkeit einer Blutung mit sich bringt und Anforderungen 
an seine Blutstillung stellt, gefährdet. Zum Unterschiede von der Hä- 
mophilie dagegen liegt ein gesetzmäßiges Verhalten der Erblichkeit 
bei der thrombopenischen Diathese nach unseren bisherigen Erfahrungen, 
die freilich bezüglich der Familienforschung ergänzungsbedürftig sind, 
nicht vor. Rosin geht sogar so weit, eine familiäre Belastung zu leugnen, 
Dem widersprechen aber eine Reihe von Fällen, wie sie von Hayem, 
Hess, Austin und Pepper, Glanzmann, Krömecke u.a. mitgeteilt worden 
sind und bei denen der familiäre Charakter sichersteht. Auch unsere 
eigene Beobachtung (s. Anhang) spricht dafür. Unser Fall ist des- 
wegen besonders interessant, weil die an thrombopenischer Purpura 
leidende Mutter ein Mädchen zur Welt brachte, welches schon bei der 
Geburt mit Blutflecken übersät und thrombopenisch war, also eine 
nachweislich kongenitale Purpura hatte, die bereits intrauterin späte- 
stens während der Geburt manifest geworden war. 

Die Kombination von Hämophilie und Werlhofscher Krankheit 
in ein und derselben Familie ist von Hess beschrieben worden. Ein 
männliches Mitglied dieser Familie war ein hämophiler Bluter, ein weib- 
liches litt an Werlhofscher Krankeit. | 

Während Frank in seiner Arbeit aus dem Jahre 1915 als frühestes 
Alter für das Auftreten thrombopenischer Blutungen das 12. Lebens- 
jahr angegeben hat, haben uns inzwischen zahlreiche Beobachtungen 
gezeigt, daß schon Säuglinge erkranken können. Pfaundler und v. Seht 
haben den Krankheitsfall eines 8 Monate alten Kindes beschrieben. 
Das Kind, Margarete S,, von Glanzmann ist 15 Monate alt; Margit 
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Schönberger berichtet über eine Nabelblutung 10 Tage nach der Geburt 
bei einem thrombopenischen Kinde; daß aber die thrombopenische 
Purpura intrauterin auftreten kann, wie unser Fall3 zeigt, dürfte bisher 
einzigartig sein. 

Eine zweite eigene Beobachtung von Leschke ist im Anhang zu 
finden. Auch hier traten die Blutungen bei dem nunmehr 11jährigen 
Mädchen bereits von @eburt an auf und sind seitdem niemals ganz 
verschwunden, haben einmal sogar nach einer Ohrenoperation zu einer 
lebensbedrohlichen Hämorrhagie geführt, die nur durch eine Blut- 
transfusion zum Stehen gebracht werden konnte. 

Ein weiteres charakteristisches Beispiel für das Auftreten in frühe- 
ster Kindheit ist ein Fall von Hess. 

Die Menstruation ist für derartig disponierte Menschen eine beson- 
ders große Gefahr. Vermutlich werden mehr Menorrhagien als man 
olaubt auf dem Manifestwerden einer bis dahin latenten thrombo- 
penischen Diathese beruhen. Diejenigen Internisten und Kinderärzte, 
die sich mit der Untersuchung der Blutplättchen beschäftigt haben, 
kennen derartige Fälle. Wenn die gynäkologische Literatur über diesen 
Gegenstand so spärlich ist, so liegt das u. E. zum Teil daran, daß die 
Frauenärzte bisher dem Verhalten der Blutplättehen wenig Aufmerk- 
samkeit geschenkt haben. Systematische Untersuchungen werden uns 
hierüber wohl noch manchen Aufschluß geben können. 

Wenn wir somit das Bestehen einer konstitutionellen Thrombo- 
penie anerkennen, und auch zugeben, daß eine familiäre Disposition 
in manchen, wenn auch freilich seltenen Fällen, ein nachweisliche Rolle 
spielt, so können wir doch den weitgehenden Schlußfolgerungen nicht 
zustimmen, die Glanzmann aus seinen im übrigen sehr wichtigen Unter- 
suchungen gezogen hat. Dieser Autor hat nämlich den Krankheits- 
begriff der hereditären T’hrombasthenie aufgestellt, weil er bei der Er- 
hebung der Familienanamnese der von ihm untersuchten Kinder An- 
gaben über Angehörige erhielt, die leicht blaue Flecke bekamen, an 
Nasenbluten litten und bei Zahnextraktionen und Verletzungen stark 
bluteten. ; 

Wer sich die Mühe nimmt und wie wir seit Jahren an Patienten 
diesbezügliche Fragen richtet, wird namentlich von Frauen häufig 
ähnliche Angaben bekommen. Berücksichtigt man den suggestiven 
Charakter solcher Fragen, die Häufigkeit dieser Erscheinungen auch bei 
gesunden Frauen und untersucht dieselben auf objektive Zeichen einer 
hämorrhagischen Diathese oder Plättchenarmut, so findet man gewöhn- 
lich wenig oder nichts. Selbst das Stauungsphänomen ist in den sel- 
tensten Fällen positiv. 

Unerläßlich ist jedenfalls die genaue Untersuchung der Familien- 
angehörigen bezüglich der Plättchenzahl, Blutungszeit, Retraktion des 
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Blutkuchens und Verletzlichkeit der Blutgefäße mit dem Klopf- und 
Stauungsversuch. Interessant ist in diesem Zusammenhang der von uns 
im Anhang mitgeteilte Fall der 40jährigen Arbeiterin Elise J., die an- 
gab, daß ein Bruder und ihre 14jährige Tochter an Nasenbluten leiden. 
Bei der letzteren fand sich eine zwar nur mäßige, aber doch deutliche 
Herabsetzung der Blutplättchen auf 126000, sowie Auftreten von 
kleinen Hautblutungen beim Stauungsversuch. 


2. Die erworbene T'hrombopenie. 

Die Abgrenzung der erworbenen Thrombopenie gegen die konsti- 
tutionelle ist oft nicht durchführbar, weil wir nicht wissen können, 
ob dem ersten Auftreten der Blutungen nicht bereits eine latente Throm- 
bopenie konstitutionellen Ursprungs vorausgegangen ist. 

Im allgemeinen nehmen wir eine erworbene Thrombopenie dann an, 
wenn die Krankheit sich erst viele Jahre nach der Geburt zeigt und 
nur vorübergehend auftritt. 

Der Verlauf erworbener 'Thrombopenie ist ganz verschieden. Wir 
müssen mit E. Frank unterscheiden akute und chronische Fälle, wo- 
bei die chronischen intermittierend und kontinuierlich verlaufen können. 
Oft klingt nach einer einzigen Purpuraattacke die ganze Krankheit ab, 
während in anderen Fällen nach jahrzehntelangen Intervallen — in 
einem Falle von Förster nach 30 Jahren — Rezidive auftreten. Die 
Pädiater sehen mehr Purpurafälle als die Internisten. Wahrscheinlich 
verschwindet die Kinderpurpura häufig später spurlos. Systematische 
Nachuntersuchungen wären hier sehr interessant. Das Auftreten der 
Purpura in jungen Jahren ist auf jeden Fall häufiger als im Alter, 
Vielfach aus voller Gesundheit, oft aber auch nach vorangehenden 
Krankheiten tritt der Morbus Werlhof ein. Als solche vorausgehenden 
Krankheiten hat Glanzmann Pneumonie, Masern, Scharlach, Kaznel- 
son ebenfalls Scharlach, Hoffmann Varicellen und Nocke Impfpocken 
beschrieben. Das Kausalitätsbedürfnis verleitet jedoch leicht dazu, aus 
einer zufälligen zeitlichen Aufeinanderfolge einen ätiologischen Zusam- 
menhang anzunehmen, der ernsthafter Kritik nicht standhalten kann. 


ce) Spezielle Symptomatologie. 

Nachdem wir in den vorangegangenen Abschnitten die Haupt- 
Symptome und Verlaufsformen in großen Zügen geschildert haben, 
wenden wir uns im folgenden zu einer eingehenderen Besprechung 
der einzelnen Symptome. 


1. Blutungen. 
Das führende klinische Symptom der Werlhofschen Krankheit sind 
die Blutungen. Wir finden sie in bezug auf Ausdehnung, Form und Lo» 
kalisation in allen erdenklichen Erscheinungsformen, 
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In fast allen von uns beobachteten Fällen waren Hautblutungen vor- 
handen. Von Stecknadelkopf- bis Handtellergröße können sie in ty- 
pischen Fällen den ganzen Körper übersäen. Dadurch daß in der Folge- 
zeit das ausgetretene Blut seine Umwandlung in den Gallenfarbstoff 
vollzieht, sieht man alle Übergänge von Blaurot über Braungrün in 
Braun und Gelb. Eine Bevorzugung bestimmter Hautpartien durch die 
Purpuraflecke ist im allgemeinen nicht zu konstatieren, insbesondere die 
für den Skorbut typische Prädilektion der Streckseiten, ebensowenig die 
Bevorzugung der Beugefalten an Arm-, Hand- und Fingergelenken, die 
wir in markanter Weise in einem Fall chronischer Benzolvergiftung 
(mit normalen Plättchenzahlen) sahen. Daß diese Regel zuweilen 
durchbrochen wird, zeigen Fall 2 und 4, bei welchen eine Vorliebe 
für die Streckseiten unverkennbar ist. Einen Einfluß der Schwer- 
kraft, wie bei der orthostatischen Purpura von Schultz, konnten wir 
nicht feststellen; Arme und Beine werden bei aufrechter Körperhal- 
tung gleichmäßig betroffen. Interessant ist der verschiedene Beginn 
beiden verschiedenen Fällen. Beieinem Fall wird die Hautpurpura augen- 
scheinlich durch eine Massage ausgelöst, bei anderen schließt sie sich an 
einen Gelenkrheumatismus an bei Fall 2 entstehen ein paar rote Fleck- 
chen am rechten Handgelenk, denen die Patientin weiter keine Beach- 
tung schenkt, bei Fall 1 endlich geht eine Schleimhautpurpura einen 
Monat der Hautpurpura voraus. In anderen schwereren Fällen, wie sie 
z. B. Sternberg als akute essentielle Thrombopenie beschreibt und wie 
auch wir sie gesehen haben, ist innerhalb zweier Tage der ganze Körper 
von Blutflecken überdeckt. Eine Gehirnblutung führte in einem der- 
artigen Falle den raschen Tod herbei. Daß es seltene Fälle gibt, bei denen 
die Hauptpurpura gänzlich fehlt, ist sicher. Es existiert z. B. in 
der älteren Literatur bei Lenoble der Krankheitsfall eines 61 jährigen 
Mannes, bei welchem sich die thrombopenische Purpura allein in Zahn- 
fleischblutungen, Blutungen aus Schnittwunden und bei Zahnextrak- 
tion äußerte. Ein ähnlicher Fall mit Meläna und Verletzungsblutungen 
ist von Duke beschrieben worden. 

Dies leitet zu der Frage über, ob eine isolierte Sehleimhautblutung 
bei Thrombopenie vorkommen kann. Es ist diese Frage deshalb von 
so fundamentaler Bedeutung, weil sie das Problem der weiblichen 
Hämophilie berührt. Es gibt Fälle — und Frau L. (Fall l) ist ein ty- 
pisches Beispiel dafür — bei welchen die Schleimhautblutung voraus- 
geht. Schon wird die Operation als notwendig erachtet, da zeigen die 
ausbrechenden Hauthämorrhagien, daß die Uterusblutung nur die 
Teilerscheinung einer allgemeinen Purpura ist. Es ist kein Wunder, 
daß die Gefäße der Uterusschleimhaut, die schon normalerweise perio- 
disch bluten, am ehesten und am stärksten von einer einsetzenden 
Blutungsneigung betroffen werden. Weiterhin ist es durchaus vorstell- 
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bar, daß die prämonitorische Menorrhagie in anderen Fällen ein viel 
größeres Intervall zwischen sich und der ausbrechenden Purpura lassen 
kann, und es besteht sogar die Möglichkeit, daß die ganze Werthofsche 
Krankheit in der Menorrhagie oder Metrorrhagie stecken bleiben 
kann, 

- Die Hämophiliefälle von Kehrer können nicht, wie Glanzmann es getan 
hat, ohne weiteres als thrombopenische Purpura angesprochen werden. 
Da in allen 3 Fällen Kehrers Hautblutungen fehlen, und z. B. in Fall 3 
nur Genitalblutungen und Nasenbluten vorliegen, halten wir den Beweis 
der Zugehörigkeit zu dieser Gruppe nicht für erbracht, zumal keinerlei 
Angaben über die Plättchenzahlen vorliegen, die damals noch nicht 
beachtet wurden. Es ist fernerhin bemerkenswert, daß Genitalblutungen, 
so häufig sie angetroffen werden, bei der Thrombopenie oft auch ver- 
mißt werden. Bei den von uns beschriebenen Fällen fehlen sie bei Fall 3 
gänzlich; bei Fall 2 wurde als anatomischer Zufallsbefund eine alte 
Scheidenblutung konstatiert, während der Uterus intakt war. 

Ebenso sind nach Sichtung der Literatur Genitalblutungen bei 
Kindern selten. Zusammenfassend kann man daraus schließen, daß 
Individuen, die noch nicht, nicht mehr oder vorübergehend nicht (Gravi- 
dität) die Regel haben, zu Uterushämorrhagien weniger neigen. 

Im übrigen gibt es keine Schleimhaut, die von der Hämorrhagie 
nicht betroffen sein kann. Am häufigsten sind Nasen- und Zahnfleisch- 
blutungen. Aber in schweren Fällen (wie z.B. Fall 2) gibt es keine 
Schleimhaut, die verschont bleibt. Sei es Zunge oder Speiseröhre, 
Magen oder Darm, Blase, Kehlkopf oder Ohr, ‚es rinnt das Gefäß“, 
wie es Glanzmann ausgedrückt hat, ‚an allen Ecken und Enden“. 
In einem Falle sah Leschke bei einem Dozenten Stimmbandblutungen rezi- 
divierend auftreten, die zu erheblicher Heiserkeit von mehrwöchiger 
Dauer führten. | 

Von besonderer Wichtigkeit sind die Augenhintergrundsblutungen, 
die bei nur einem unserer Fälle, der Patientin Pl., bestanden. Augen- - 
hintergrundsblutungen stellen eine der Gefahren der thrombopenischen 
Purpura dar, da sie selbst bei Zurückgehen der Purpurasymptome 
den Patienten das Augenlicht kosten können. Einem Patienten Franks 
mußte ein Auge wegen der Blutung enukleiert werden. In unserem 
Falle war die Patientin subjektiv durch die Störung nicht beeinträch- 
tigt. Die ophthalmologische Literatur weist nur wenig Einzeldaten auf. 
Ischreyl hat Blutungen in Binde- und Netzhaut beim Morbus Werlhof 
beobachtet. 

Marx teilt den Sektionsbefund bei einem an Morbus maculosus 
Werlhofii gestorbenen 32jährigen Manne mit, bei dem ophthalmosko- 
pisch beiderseits ausgedehnte flächenhafte Netzhautblutungen in der 
Umgebung der Papillen und helle weiße Flecken während des Lebens 
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wahrgenommen worden waren. Es fanden sich multiple Blutungen in der 
Haut, der Pia, der Gehirnsubstanz, im Magen, in den Lungen usw. 
Die Untersuchung der Bulbi samt dem ganzen Orbitalinhalt ergab 
Ödem der Netzhaut mit kleinen Herden von varıkösen Netzhautfasern, 
zahlreichen Hämorrhagien und Zellinfiltrationen, ebenso Blutungen 
in den Augenmuskeln. Drei weitere einschlägige Fälle hat Pagen- 
stecher beschrieben: 


Fall 1. Ein 22jähriger Mann, der bisher nie ernstlich krank war, ging inner- 
halb von 8 Tagen an Verblutung in den Magendarmtraktus zugrunde. Am 5. Tage 
wurden Retinalblutungen konstatiert; bei der Sektion fand man eine enge Aorta, 
Ekchymosen im Magen, Retinalblutungen und alle Organe hochgradig anämisch. 

Mikroskopisch zeigte sich, daß die Blutungen in der Nervenfaserschicht lagen, 
diese etwas verbreitert und die Limitans externa an einzelnen Stellen durchbrochen 
hatten. Irgendwelche Veränderungen konnten an der Gefäßwand nicht kon- 
statiert werden. Das Epithel war nicht verändert, auch eine Rupturstelle war 
nicht zu finden. 


Fall 2. 33jähriger Landmann. Früher gesund. Zuerst traten Blutungen des 
Zahnfleisches auf, zuweilen anhaltendes Nasenbluten, dann Hautblutungen. Urin 
normal. Allgemeine Anämie. Ophthalmoskopisch: In der Umgebung der Papille 
zahlreiche strahlige, strich- und punktförmige Hämorrhagien, vereinzelte mit 
weißlichem Zentrum, einzelne kleine weißliche Plaques. Einzelne Blutungen am 
Gaumen. 


Fall 3. Bei einem 34jährigen Patienten mit Morb. Macul. Werlhofii wurden 
nur 3 kleine stecknadelkopfgroße Blutungen in der Retina gefunden. In diesem 
Falle war die Allgemeinerkrankung viel leichter. 


Achmetjew fand bei einer 9jährigen Patientin beiderseits eine Menge 
kleiner streifiger Blutungen in der Umgebung der Papillen und in 
der Macula lutea, sowie vereinzelte größere Hämorrhagien, verengte 
Arterien und erweiterte Venen. Bei der Sektion wurden neben ausge- 
sprochenen Erscheinungen der Werlhofschen Krankheit auch verkäste 
Mesenterialdrüsen konstatiert. 

Auch der Fall Ebsteins gehört hierher, obwohl es sich bei ve nur 
um eine symptomatische, nicht essentielle Thrombopenie gehandelt 
hat. Er stellte bei einem 23jährigen kräftigen Manne, welcher zuerst 
die Krankheitserscheinungen der Purpura hämorrhagica Werlhofii 
dargeboten hatte und von einem überaus reichlichen Nasenbluten be- 
fallen worden war, eine Leukämie fest. Rascher tödlicher Ausgang. 
Ophthalmoskopisch fanden sich in der Netzhaut beider Augen starke 
Blutungen und ausgedehnte Trübungen, erstere auch in der Bindehaut. 

Der Fall Schalls, der in extenso berichtet wird, betrifft ein 3jähriges Mädchen, 
bei dem die Hintergrundsblutung als einzige Manifestation der Krankheit auftritt. 
Obwohl der Autor bei der Diagnosestellung von pädiatrischer Seite unterstützt 
wurde, erscheint es uns doch ausgeschlossen, daß die geringfügige Plättehenreduk- 
tion die Ursache der Netzhautblutungen war. Es ergab der nur einmal aufgenommene 


Blutbefund: Erythroeyten 5,4 Millionen, Hämoglobin 70%, Leukocyten 8800, 
hiervon Polynucleäre 35,5%, Lymphocyten 43,5%, Basophile 2%, Eosinophile 9%, 
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Monoeyten 10%, Blutplättehen 124 000, Gerinnungszeit 8!/, Min., Blutungszeit 
12!/, Min., Retraktion verzögert. Die Plättchenreduktion ist so gering. daß sie 
als Ursache der Blutung nicht in Frage kommt. Außerdem gibt der Verf. selber 
an, daß der okulistische Befund hochgradige Kaliberschwankungen und Schlänge- 
lung der Gefäße, zum Teil direkte Aneurysmabildung ergab, wodurch die Blutung 
wohl hinlänglich erklärt wird. 


Die gefahrvollste Organblutung ist die Gehirnblutung, die wir einmal 
erlebt haben. Parallelfälle sind von Sternberg und Schönberger berichtet 
worden. Bei dem Fall von Schönberger ging ein Sturz als auslösendes 
Moment voraus.‘ Interessant ist, wie weit die Ausfallserscheinungen 
sich in unserem Falle zurückbildete. Bei der Patientin trat nach 3 Tagen 
im Zusammenhäng mit einer Zunahme der Plättchen eine erhebliche 
Besserung ein, die nach der Operation so weit fortschritt, daß alle 
Funktionen wiederhergestellt wurden. Wir stellen uns den Mechanismus 
in der Weise vor, daß mit der Zunahme der Plättchen vor und beson- 
ders nach der Operation die profuse Blutung zum Stillstand und dar- 
nach zur Resorption gekommen ist. 

Von den übrigen Organen ist es besonders die Niere, die von Blu- 
tungen betroffen wird. Drei unserer Fälle weisen Nierenblutungen auf, 
die durch ihren profusen Charakter bei Fall 11 das Leben der Patientin 
ernstlich gefährdet haben. Allerdings ist die Unterscheidung zwischen 
Blutungen aus dem Nierenbecken und dem Nierenparenchym schwer 
zu fällen. Die letzteren sind zweifellos seltener und lassen sich nur durch 
den Nachweis von Blutcylindern sicherstellen. 

Über die Blutungen hinaus bietet weder der klinische noch der 
anatomische Befund der Nieren etwas Charakteristisches. Die Annahme 
von Weil, der eine besondere ‚‚viscerale‘‘ Form der Purpura beschreibt 
und hierzu noch die essentielle Hämaturie von Lenoble rechnet, ent- 
behrt jeder Begründung. Auch seine übrigen Anschauungen, z.B. 
das Einbeziehen jeder Menorrhagie in die Gruppe der Purpuraerkrankun- 
gen, müssen wir ablehnen. 


2. Milztumor. 

Viel umstritten ist die Frage des Milztumors. Wir haben, nur in 
einem unserer Fälle einen nennenswerten Milztumor bzw. eine objektiv 
vergrößerte Milz feststellen können und gehen damit konform mit 
Frank. Kaznelson dagegen, der in dem Vorhandensein eines Milztumors 
eine wesentliche Stütze seiner Auffassung von der splenogenen Ent- 
stehung der thrombopenischen Purpura sieht, hat wiederholt Milzver- 
größerung konstatiert. Es bestehen einige Anhaltspunkte, auf die wir 
später noch zurückkommen werden, dafür, daß diese Fälle mit Milztumor 
eine besondere Abart der Krankheit darstellen. Wir sehen auch darin 
eine Bestätigung unserer Auffassung, wonach die Thrombopenie keine 
pathogenetisch einheitliche Krankheit ist. 
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3. Das morphologische Blutbild. 


Obwohl die ältere Literatur, namentlich die Arbeit von Lenoble, 
der Beschreibung der morphologischen blutveränderungen der Erythro- 
und Leukocyten einen großen Platz einräumt, möchten wir uns in An- 
betracht unserer negativen Befunde kurz fassen. Hämoglobin und 
Erythrocyten halten sich in den leichteren Fällen innerhalb normaler 
Grenzen. Die Anämie der schweren Fälle wahrt durchaus den Cha- 
rakter einer sekundären Anämie und ist von der Stärke der Blutver- 
luste und der Reaktion des Knochenmarks abhängig. Normoblasten- 
krısen, die nur nach starken Blutverlusten auftreten, wurden von 
Glanzmann ebenso wie schon von Hayem und von Lenoble beobachtet, 
sind aber selten. 

Dem Auftreten der Substantia granulofilamentosa beim Morbus 
Werlhof hat Minot sein besonderes Studium zugewandt und er hat in 
einem Falle eine Vermehrung bis auf 19%, (gegen 1% normal) fest- 
stellen können. Das vermehrte Auftreten der Substantia granulofila- 
mentosa in den roten Blutkörperchen ist der Ausdruck einer gesteiger- 
ten Knochenmarkstätigkeit, so daß sein Vorhandensein als wichtiger 
Hinweis zur Differenzierung von der aplastischen Anämie heran- 
gezogen werden kann. Nach den Untersuchungen von V. Schilling 
hat sie die gleiche Bedeutung wie die Polychromasie. 

Myleoische Reaktion der weißen Blutzellen ist fast regelmäßig von 
Lenoble, aber wiederholt auch von Frank, Sternberg, Kaznelson und uns 
beobachtet worden. Relative und evtl. auch absolute Lymphocytose 
ist kein seltener Befund und wurde auch in unseren Fällen zuweilen 
angetroffen. Ihre Deutung als Übergang zur aplastischen Anämie, 
wie Frank sie versucht hat, ist aber u. E. nicht gerechtfertigt, außer 
bei fortschreitendem Granulocytenschwund. Nehmen wir einen unserer 
Fälle als Beispiel, bei dem immerhin eine Lymphocytose von 40%, 
vorlag, so ergab der autoptische Befund ein Knochenmark, wie man 
es besser nicht finden kann. 

Was von jeher am meisten die Gemüter erregt hat, ist die Frage 
nach der Bedeutung der Blutplättehen für die Pathogenese der Purpura. 
Man kann 3 Lager erkennen, in welche sich die streitenden Autoren 
geteilt haben, Denys, Hayem, Lenoble, Duke und Frank treten als 
Vorkämpfer für die Bedeutung der Blutplättchen auf und sind geneigt, 
alles Wohl oder Übel auf ihr Vorhandensein oder Fehlen zurückzuführen. 
Stephan hingegen, extremer Parteigänger auf der anderen Seite, sieht 
im Endothelschlauch und seinen Störungen sowie in Gerinnungsver- 
änderungen das Wesen der Purpura. Schließlich gibt es Autoren wie 
Morawitz, Werner Schultz, Rosin u.a., die einen vermittelnden Stand- 
punkt einnehmen und an ein kombiniertes Vorhandensein hämatischer 
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und vaskulärer Veränderungen bei der thrombopenischen Purpura 
glauben. An späterer Stelle werden wir anläßlich der Besprechung der 
Pathogenese der Blutungen auf das Für und Wider der widerstrebenden 
Meinungen ausführlich eingehen, vorerst halten wir es für erforderlich, 
dem Blutplättchenproblem, dessen enge Verknüpfung mit der Pur- 
purafrage wir schon eingangs betont haben, eine kurze Besprechung 
zu widmen. 

Die ersten Beobachter der Blutplättchen: Donne (1844), Arnold (1845) 
Zimmermann (1846) und Schultze (1865) waren der Vergessenheit an- 
heimgefallen. Erst Hayem (1877) und vor allem Bizozzero (1882), 
welche die Blutplättchen wiederentdeckt haben, konnten ihnen nach 
mühevollen Kämpfen zur Anerkennung verhelfen. Gegenstand des 
Kampfes war anfangs die Frage des Vorhandenseins der Blutplättchen 
als normaler Bestandteil, später, nachdem dies sichergestellt war, 
ihre Bedeutung und Herkunft. Unentwegt ist seitdem das Problem 
in Fluß geblieben, und es hat der Wechsel der Meinungen sich bald 
für die eine und bald für die andere Theorie entschieden. 

Es lag nahe, die beiden übrigen Formelemente des Blutes, die 
Leukocyten und Erythrocyten, als Mutterzellen der Plättchen anzu- 
sprechen und so sehen wir in. Schultze, Riess, Hauser, Grawitz, Castro- 
nuovo, Decastello, Kyrloff und Komocki Vertreter der Leukocytentheorie, 
während Weidenreich, Arnold, Schwalbe, Hirschfeld, Pappenheim, 
Maximow, Preisich, Heim, Engel, Heller, Brockbank, Werzberg und 
viele andere an die Herkunft von den Erythrocyten, allerdings in sehr 
verschiedener Weise, glaubten. Es wirkte als ein Ereignis von ganz 
besonderer Bedeutung, als Wright im Jahre 1906 die Aufmerksamkeit 
auf die Megakaryocyten lenkte und mit durchschlagendem Erfolge 
ihre Vaterschaft für die Blutplättchen behauptete. Der jahrzehnte- 
lange Konflikt schien beendet, und als von berufener Seite — von Ogata 
bei Aschoff und von Seeliger bei Frank — analoge Befunde erhoben 
wurden, schien die Richtigkeit der Wrightschen Theorie gesichert, und 
sie zog in Ehren in alle Lehrbücher ein. Wright hatte gesehen, daß unter 
Anwendung einer von ihm angegebenen Azur-Schnittfärbung das Pro- 
toplasma der Riesenzellen und die Blutplättchen durch azurophile 
Körnchen eine rote Färbung annehmen, und er glaubte, demonstrieren 
zu können, daß bei vitaler Beobachtung Protoplasmafetzen der Mega- 
karyocyten sich ablösen, die in ihrem Aussehen sich in nichts von den 
Blutplättchen unterscheiden. 

Victor Schilling, der bei Nachprüfung vereinzelt ähnliche Prä- 
parate wie Wright erhielt, verwahrte sich dennoch von vornher- 
ein gegen die Beweiskraft der Wrigthschen Abbildungen, indem er 
darauf hinwies, daß azurophile Protoplasmafetzen namentlich unter 
pathologischen Umständen auch von anderen Zellen, z. B. den großen 
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Mononucleären, gebildet würden und daß die abgebildeten Fetzen selbst 
für Riesenplättchen viel zu groß wären. Anläßlich des Studiums der 
Entkernung der roten Blutkörperchen gelangte er 1911—1912 (Fol. 
hämatol. Arch. 14) zu Befunden, in.deren Verfolg er die nach ihm be- 
nannte Plättehenkerntheorie aufstellte. Die unter Vervollkommnung 
seiner Technik mit der Schnellfixationsmethode hergestellten Präparate, 
die wir eingesehen haben, zeigen in der Tat ein enges Anliegen von 
Plättehen und Erythrocyten sowie ein kernartiges Aussehen der sehr 
gut fixierten, scheibenförmigen Plättehen. In weiterer Übereinstim- 
mung mit seiner Theorie von der Plättchenentstehung befindet sich das 
alleinige Vorkommen der Plättchen im kernlosen Blut, die Zunahme der 
Kernähnlichkeit und der Zahl der Plättchen bei allen anämisierenden Zu- 
ständen, der Parallelismus mit der Regeneration sowie der Nucleingehalt 
der Plättchen: auch wäre unter Annahme der Schillingschen Theorie 
eine plausible Erklärung für das Verbleiben der Erythrocytenkerne 
bei dem noch immer rätselhaften Entkernungsvorgang gegeben. .‚Brieger, 
der als einziger sich der Mühe unterzogen hat, die Schillingschen Ver- 
suche zu wiederholen, gelangte zur Ablehnung seiner Theorie, obgleich 
sich bei seinen Versuchen, in der Tat Bilder ergaben, die ihr entsprachen. 
Die Möglichkeit einer Täuschung durch Plättchen, die den Erythro- 
cyten auf- oder anliegen, ist auch durch V. Schillings sorgfältige Technik 
nun einmal nicht ganz auszuschließen. Auch wir können uns der 
V. Schillingschen Theorie nicht anschließen. | 
Aber auch die Megakaryocytentheorie ist bisher nicht über jeden 
Zweifel erhaben. Es ist zwar außerordentlich bequem, eine Zellart, 
die nur wenige von denen, die über sie reden und schreiben, wirklich 
einmal gesehen — geschweige denn eingehend studiert haben, für so 
außerordentlich schwere Störungen, wie sie bei der thrombopenischen 


Purpura vorliegen, verantwortlich zu machen. Genauere Untersuchun- 


gen aber sind unseres Wissens bisher nur von Kaznelson und Seeliger 
vorgenommen worden. Beide Autoren haben keine Verminderung, 
sondern eine Vermehrung der Megakaryocyten gefunden. Die An- 
sicht Kaznelsons, der die Vermehrung als kompensatorische Hyper- 
plasie des Knochenmarks auffaßt, wird von Seeliger nicht geteilt. Aus 
pathologisch-anatomischen Veränderungen (Fehlen der Azurgranula- 
tion, Erscheinungen des Kernzerfalls bei den Megakaryocyten) glaubt 
er schließen zu können, daß die Thrombopenie eine genügende Erklä- 
rung in der Minderwertigkeit der Riesenzellen, „die ihr letztes Material 
zur Plättchenbildung hergeben“, findet. Wir haben derartige Verände- 
rungen nicht angetroffen und halten es für fraglich, ob sie bei sämtlichen 
Fällen vorliegen und demgemäß zur alleinigen Erklärung ausreichen. 

Die Schwierigkeit der histologischen Bestätigung der Megakaryocyten- 
theorie ist es wohl auch gewesen, die in den letzten Jahren das Interesse 
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für die Blutplättchengenese wach gehalten hat, und namentlich von 
italienischen Forschern sind auf Grund neuer Versuche verschiedene 
andere Vermutungen ausgesprochen worden. Perroncito machte .dar- 
auf aufmerksam, daß embryologisch Plättchen auftreten in einer Zeit, 
tionen, die eine Vermehrung der Plättchen hervorrufen, die Mega- 
karyocyten unverändert lassen; ihm pflichtet Pranese bei, während 
Erede die Plättchen als Zellrückbildungsprodukte der verschiedensten 
Provenzienz auffaßt. Polettini sucht die längst aufgegebene Ansicht 
von der Zellselbständigkeit, d.h. von der Präexistenz der Plättchen wieder 
zu Ehren zu bringen. Marchesini hat sich eine besondere Auffassung 
über die Entstehung aus den Erythroblasten gebildet. 

Neuerdings fehlt es selbst nicht an Stimmen, die die Herkunft aus 
den Leukocyten für wahrscheinlich halten. Komocki als letzter und vor 
ihm Castronuovo und Riess haben sich zum größten Teile aus morpho- 
logischen Befunden bei der Leukämie für diese Theorie eingesetzt. 
Aber auch diese Befunde, die den anderen weder viel voraus haben, 
noch nachstehen, stützen sich auf die Anlagerung und den klinischen 
Parallelismus zwischen Leukocyten und Thrombocyten, der aber eben- 
sowenig durchgängig vorhanden ist, wie derjenige mit den Erythrocyten. 

Diese Autoren erhalten nun eine Unterstützung durch serologische 
Untersuchungen von Rosenthal und Falkenheim, welche ergeben haben. 
daß serologisch eine ausgesprochene Verwandtschaft zwischen Leuko- 
cyten und Plättchen besteht, die zwischen Erythrocyten und Plättchen 
nicht vorhanden ist. 

Hiergegen hat Schilling eingewendet, daß die Blutplättchen als 
Kernbestandteile natürlich serologisch den kernhaltigen Leukocyten 
näher stehen, als den kernlosen Erythrocyten. Weiterhin hat Bedson 
darauf hingewiesen, daß man durch Antileukocytenserum niemals 
eine Purpura erzeugen kann, ein Versuch, der mit Antiplättchenserum 
stets gelingt, und hat in Zweifel gezogen, ob es einwandfrei ist, wie 
die Autoren verfahren sind, Leukocyten aus Eiterurin als Antigen zu 
benutzen. 

Die Abschnürungserscheinungen der Riesenzellen sind zuerst von 
Wright beschrieben und zu der Entstehung von Blutplättchen in Be- 
ziehung gebracht worden. Auch die von Ogata und im Institute Zu- 
barschs von Klaschen durchgeführten Untersuchungen haben gezeigt, 
daß Abschnürungen der beschriebenen Art unzweifelhaft in reichstem 
Maße auftreten. In ‚überreifen‘‘ Riesenzellen kann der ganze Zelleib, 
wie es Wright, Ogata und neuerdings Kuczinsky abgebildet haben, 
sich parzellieren, derart, daß die kleinsten Elemente von Blutplättchen 
in keiner Weise zu unterscheiden sind. Vielfach sah Kuczynski ‚die 
Riesenzellen unmittelbar die Sinus umgreifen, wobei sich in die 
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Sinus nicht allein größere Abschnitte ihres Leibes, sondern auch 
kleinste, völlig Plättchen gleichende Elemente abschnüren: sezerniert wer- 
den. Dabei zeigen diese auf das allerdeutlichste die Unterteilung in 
„Chromomer“ und ‚Hyalomer‘, in ‚„chromatische Binnenzone‘“ und 
„hyaline Hüllschicht‘“. 

„Weiter haben diese Beobachtungen an beskficieriei Material 
niemals Bilder geliefert, die im Sinne einer erythrocytogenen Abstam- 
mung der Plättchen sprächen, wie sie von V. Schilling mit so großem 
Nachdruck vertreten wird. Aber selbst wenn wir einen Augenblick 
annähmen, die Blutplättchen wären nicht identisch mit diesen Produkten 
der Gigantocyten, so bliebe die höchst bemerkenswerte und viel zu 
wenig studierte Tatsache bestehen, daß stets, je nach dem Zustande 
des Individuums, bald mehr, bald weniger Riesenzellsubstanz im Blute 
kreist; d. h. der Prozeß des Kreisens dauert nicht sehr lange, da sich ver- 
folgen läßt, daß diese sehr klebrigen Plasmateile leicht adhärieren und 
reichlich von Endothelien aktiven Charakters aufgenommen werden. 
Wir sind auf Grund sehr ausgedehnter Beobachtungen der gleichen 
Meinung wie Naegeli, daß die Identität der Plättchen mit den Abschnü- 
rungen der Riesenzellen anzunehmen ist, wenn es überhaupt irgendwie 
gestattet erscheint, derartige Schlüsse auf morphologische Charaktere 
aufzubauen und wenn wir dem auch von Naegelöi hervorgehobenen 
und von uns für das Versuchstier immer wieder festgestellten Par- 
allelismus der Plättchenzirkulation und der Riesenzellreizung Beweiskraft 
beimessen dürfen.“ 

Auch R. Stahl beschreibt beim Menschen junge, basophile Blut- 
plättchen, die er von Megakaryocyten ableitet. Wir hätten demnach 
bei Mensch und Maus entsprechende Verhältnisse: 1. Eigentliche oder 
azurophile (Riesenzell)-Plättchen, 2. basophile unreife (Riesenzell)- 
Plättchen, 3. plättchenartige Plasmazellenknospen. Die letzteren hat 
Bunting bei Influenzafällen auch im peripheren Blut gefunden. 

Naegeli konnte im Blut bei Myelose mit massenhaft Knochenmarks- 
riesenzellen Protoplasmakugeln dieser Riesenzellen und alle Übergänge 
zu Plättchen nachweisen und die volle morphologische und färberische 
Übereinstimmung der azurophoriken Granulation in den Megakaryocyten 
und Plättchen in gleichem Medium beweisen. Kaznelson sah diese Ab- 
schnürung auch im strömenden Blut. Wir verstehen jetzt auch, wieso 
nicht selten viel größere Plättchen (Riesenplättchen), wurstähnliche 
Gebilde (Plättchenwürstchen) und enorm lange Plättchenschwänze 
(bis 30—40 u Länge) im Blut gefunden werden, und daß derartige 
Anomalien besonders bei großem Plättchenreichtum (Hyperakti- 
vität der Riesenzellen des myeloischen Systems) wie bei Myelosen 
und Chlorosen und anderen Anämien in der Rekonvaleszenz gefun- 
den werden. 
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Schließlich haben wir selbst, um uns eine eigene Meinung zu bilden, 
vor Jahren Versuche im Hinblick auf die Megakaryocytentheorie 
angestellt. Nachdem wir uns überzeugt hatten, daß normales, frisch 


' entnommenes und in Citrat aufgefangenes Knochenmark vom Meer- 


schweinchen mit und ohne Bebrütung (in Zupf- und Tupfpräparaten) 


; nur vereinzelte Blutplättchen aufweist, gingen wir dazu über, den Ein- 


fluß der Elektroferrolwirkung auf die Plättchenbildung im Knochenmark 
zu studieren. Wir gingen hierbei in der Weise vor, daß wir Kaninchen 
von Tag zu Tag ansteigend 1, 2, 4, 6 und 8 cem Elektroferrol intravenös 
injizierten, 6 Tage pausierten und dann aus den Markhöhlen der Ober- 
schenkel das unter der Elektroferrolwirkung in prachtvolles Himbeer- 
geleemark umgewandelte Knochenmark entnahmen. Das auf diese 
Weise gewonnene Knochenmark wurde einer sorgfältigen Zerzupfung 


- in 3 proz. Citratlösung unterzogen, und die in der Lösung schwim- 
. menden Bröckel wurden zur Anfertigung von nach Giemsa gefärbten Tupf- 
' und Ausstrichpräparaten benutzt. Wir gelangten dabei zu dem über- 
' raschenden Ergebnis, daß konform mit der Zunahme der Plättchen 


_ üm über 50% im peripheren Blut nach der Elektroferrolbehandlung 


' auch die Knochenmarkspräparate von Blutplättchen förmlich übersät 
waren. 


Das massenhafte Vorhandensein von Blutplättchen im Plasma 


‚ der Megakaryocyten sowie das Auftreten von mit Blutplättchen bela- 


_ denen Knochenmarksriesenzellen auch im peripheren Blut, veranlaßten 


uns, unsere Beoachtung als Argument für die Megakaryocytentheorie 


, zu verwerten. Allerdings könnte man ebensowenig wie gegen die 


Schillingschen Versuche den Einwand erheben, daß die Lagerung 
der Plättchen in den Riesenzellen durch ihre Klebrigkeit bedingt und 
demnach für die Genese der Plättchen ohne Belang sei. Aber die Prä- 
parate sehen nicht so aus, als ob es sich um eine bloße Anlagerung 
handele. Hiergegen spricht auch die Tatsache, daß die Präparate 
mit Citratlösung, welche bei geeigneter Technik ein Zusammensintern 
der Plättchen gänzlich vermeidet, hergestellt sind, sowie anderseits 
die Beobachtung, welche leider in der Abbildung weniger gut als im 
Präparat hervortritt, daß nämlich die Plättchensyneytien in innigem 
protoplasmatischen Zusammenhange mit dem Plasma der Riesenzellen 
zu stehen scheinen. 

Im übrigen haben wir selbstverständlich, um der Schillingschen 
Plättchenkerntheorie auf den Grund zu gehen, alle Präparate einer 


sorgfältigen Durchsicht unterzogen und mehrfach, was bei der Fülle 


der in den Präparaten enthaltenen Thrombocyten nicht erstaunlich 

ist, den Erythrocyten an- oder aufliegende Blutplättchen gefunden. 

In keinem Falle aber haben wir uns überzeugen können, daß zwischen 

 Plättehen und Erythrocyten eine protoplasmatische Brücke oder ein 
Z. f. klin. Medizin. Bd. 102, 44 
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Ausläufer, wie sie bei den Megakaryocyten beobachtet werden, vorhanden 
sind. Vielmehr hat es sich immer nur um mehr oder weniger nahe, 
als solche deutlich erkennbare Anlagerung gehandelt. 

Auch im menschlichen Blute kann man in seltenen Fällen Mega- 
karyocyten finden. Leschke hat solche mit Plättchen beladene Riesen- 
zellen im Blute beobachtet. Auf die ähnlichen Befunde von Bunting aus 
Johns Hopkins Hospital bei Influenzakranken haben wir schon hin- 
gewiesen. 

Diese Befunde sprechen sehr zugunsten der Entstehung der Blut- 
plättchen aus den Megakaryocyten oder, was noch weiterer Unter- 
suchungen bedarf, aus den Endothelzellen. 

Ein weiteres Argument gegen die Erythrocytenkerntheorie ist die 
thrombopenische Purpura selbst, bei der die Bildung und Entkernung 
der roten Blutkörperchen in keiner Weise gestört ist (wenn wir von den 
sekundären Veränderungen des roten BILD EEE bei den Fällen mit 
starkem Blutverlust absehen). 

Endlich spricht für die Unabhängigkeit der Plättchenbildung von 
der Bildung und Entkernung der roten Blutzellen auch die Möglichkeit 
einer nahezu isolierten Plättchenschädigung durch Röntgenbestrah- 
lung bei Versuchstieren. Wir werden hierauf in dem Abschnitt über 
experimentelle Thrombopenie noch eingehen. Bei geeigneter Versuchs- 
anordnung konnte Wittkower ein Absinken der Plättehen auf kaum 
zählbare Werte zu erzielen, während das rote Blutbild, abgesehen von 
einer vorübergehenden unwesentlichen Senkung, ganz unbeeinflußt 
blieb (Ganzbestrahlung von Kaninchen mit harten Strahlen an auf- 
einanderfolgenden Tagen, je ?/; H.E.D. ohne Filterung). 

Eine nicht unbedeutende Gruppe von Autoren hat sich mit der 
Morphologie der Blutpiättehen beschäftigt. Die normalen Plättchen sind 
kleine, lichtbrechende, hellgelbliche Scheibehen von etwa 2—3 u Größe, 
die im gewöhnlichen Blutausstrich in mehr oder minder großen Haufen 
zu finden sind. Außer ihnen existieren größere, bis zu Mikrocyten- 
sröße (4—5 u) erreichende, ovale oder runde Zellen, mit deren Studium 
sich besonders Fonio, Glanzmann, R. Schmidt, Kaznelson und Stahl 


befaßt haben, und welche Degkwitz als Megalochlorocyten oder Riesen- 


plättchen bezeichnet hat, und deren prozentuales Verhältnis zu der 
Gesamtzahl der Plättchen 5—6%, beträgt. Absolute Einstimmigkeit 
besteht darüber, daß die früher vorgenommene Scheidung von Innen- 
und Außenkörper in der Struktur der Blutplättchen zu Unrecht bestand. 


Dagegen gehen die Ansichten darüber auseinander, ob das normale { 


Blutplättchen in einem schwach basophilen Protoplasma stärker baso- 
phile Granula eingelagert hat, oder ob, wie Stahl es angibt, das normale 
Blutplättchen neutrophil ist oder höchstens einen ganz schwach baso- 
philen Schimmer aufweist. Stahl hat in seinem Zusatz zu seiner Arbeit 
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zugegeben, daß die Morphologie der Blutplättchen bereits von V. Schil- 
ling in seiner Arbeit in Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 
fast übereinstimmend geschildert ist. Auch wir schließen uns V. Schil- 
lings Beschreibung vollkommen an. Basophile Blutplättchen ebenso 
wie Riesenplättchen in größerer Menge werden von Stahl u. a. als Zeichen 
gesteigerter Regeneration angesehen. 

V. Schilling hat weiterhin das Verdienst, die großen dunklen, chro- 
matinreichen Formen der Blutplättchen (kernartige Plättchen) als 
regelmäßige Form der Blutplättchen bei allen anämisierenden Krank- 
heiten beschrieben und abgebildet zu haben. 

Ein wunder Punkt für die Beurteilung der quantitativen Verhält- 
nisse der Blutplättchen ist, wie Wittkower in einer früheren Arbeit aus- 
einandergesetzt hat, die Schwierigkeit der exakten Zählung. Ohne hier 
auf die Vor- und Nachteile der einzelnen Methoden noch einmal zurück- 
kommen zu wollen, empfehlen wir trotz aller Fehler als bequemste die 
Foniosche Ausstrichmethode und als exakteste die von Wittkower 
in Anlehnung an Degkwitz angegebene und von Schultz neuerdings 
als brauchbar bestätigte Kammermethode. 

l. Foniosche Ausstrichmethode. Nach heißem Handbad (Hyperämie) 
wird ein Tropfen 14proz. Magnesiumsulfatlösung auf die Fingerbeere 
gebracht und mit der Frankeschen Nadel durchstochen. Der austretende 
Blutstropfen wird mit einem paraffinierten Glasstäbehen mit der Lösung 
vermischt und im Ausstrich nach Giemsa-Romanowsky gefärbt. Bei der 
Färbung verdünnt man 15 Tropfen Giemsalösung mit 10 cem Adog. dest. 
und läßt die Lösung 3—4 Stunden auf die Präparate einwirken. Zur 
bessern Übersicht bei der Zählung wird das Gesichtsfeld durch eine Ehr- 
lichsche quadratische Okularblende oder ein entsprechend ausge- 
schnittenes Stück Papier, welches in das Okular eingebracht wird, ein- 
geengt. Bei der Zählung werden die Thrombocyten auf die Erythrocyten 
bezogen, die ihrerseits in der Zählkammer gesondert gezählt werden. 

2. Kammermethode. Nach heißem Handbad und Einstich wischt 
man den ersten Tropfen mit einem in 3proz. Natrium eitricum getauch- 
ten Läppchen weg, läßt den zweiten Tropfen des leicht spontan aus- 
tretenden Blutes unter kurzem Ruck in ein paraffiniertes Schälchen, 
das etwa 15—17 Tropfen einer 3 proz. Natriumeitratlösung enthält, fallen, 
schüttelt gut um, bis die Flüssigkeit vollkommen gleichmäßig aussieht 
(füllt die Flüssigkeit evtl. in den Leitzschen Mischtrog, um sie noch- 
mals durchzuschütteln) und zählt in der Thoma-Zeissschen oder Bürker- 
schen Zählkammer derart, daß unter Benutzung von Objektiv 7 für die 
Erythrocyten ein schwächeres (1) und für die Blutplättchen ein stärkeres 
Okular (4) benutzt wird. 

Die Zahlen, die sich für uns ebenso wie für andere als immer wieder- 
kehrend ergeben haben, schwanken für den normalen Erwachsenen 
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zwischen 200 000 und 300 000 und werden durch Alter und gewisse 
physiologische Umstände beeinflußt. Diese Zahlen sind nachgewiesener- 
maßen zu niedrig, jedoch für praktisch klinische Zwecke ausreichend 
genau. 

Für die Neugeborenen und Säuglinge liegen Untersuchungen von 
Slawik und Keismann vor, die in ihren Angaben freilich stark differie- 
ren. Slawik findet beim Neugeborenen am 1. Tage subnormale Werte, 
die aber dann erheblich ansteigen, um am 4.—6. Tage ihr Maximum 
erreicht zu haben. Die Variationsbreite des 10. Tages beträgt nach 
Slawik 200 000—600 000, während Keismann bei seinen Säuglingen 
bei insgesamt 55 Zählungen Varianten zwischen 40 000 und 200 000 
festgestellt hat. Frühgeburten scheinen keinen Unterschied zu machen. 
Dagegen haben Dystrophiker nach Keismann etwas verminderte 
Werte. Für die Menstruation hat Pfeiffer ein erhebliches Absinken 
nachgewiesen, das schon am 2. Menstruationstage von einem all- 
mählichen Anstieg gefolgt ist. In der Gravidität ist, wie eben- 
falls schon früher angegeben, nach Erede die Plättchenzahl erhöht, 
während im Alter nach Demme und bei gewissen konstitutionellen 
Zuständen (Achylie, Lymphatismus u. a.) nach Stahl die Plättchenzahl 
erheblich reduziert sein kann. Tagesschwankungen sind von Degkwitz 
untersucht worden und stehen mit der Temperatur im Zusammenhange; 
demgemäß haben die Plättehen am Nachmittag ihr Maximum und in 
der Frühe ihr Minimum erreicht. Daß die Plättchen überhaupt stark 
von der Temperatur abhängig sind, ist von Degkwitz und von uns beiden 
nachgewiesen worden. 

Die biologische Bedeutung der Plättchen scheinen wir bisher unter- 
schätzt zu haben; wenigstens spricht nach neueren Untersuchungen 
alles dafür, daß sie nicht auf Thrombose und Gerinnung beschränkt 
ist. Es haben nämlich @oevaerts, Roskam und Delcourt-Bernard zeigen 
können, daß die Plättchen eine agglutinierende und opsonische Wir- 
kung auf Bakterien haben. Diese Wirkung, die sich, wie die Versuche 
der Autoren ergeben haben, auch auf chinesische Tusche, Mineralien 
und Erythrocyten erstreckt, vollzieht sich in der Weise, daß der einge- 
drungene Fremdkörper von einem Haufen von Plättchen aktiv umlagert 
wird, um dann in den Capillaren aufgehalten und aus der Zirkulation 
entfernt zu werden. Diese Befunde haben in der Arbeit von Cramer, 
Mottram und Drew insofern eine Bestätigung gefunden, indem diese 
Autoren annehmen, daß die auf Vitamin-A-Mangel eintretende Throm- 
'bopenie eine Ursache des raschen Erliegens der Tiere gegenüber bak- 
teriellen Infekten ist. 

Sollte diese Anschauung richtig sein, so würde sie interessante 
Perspektiven im Hinblick auf die Infektionskrankheiten eröffnen, in- 
dem man die bei diesen auftretende Thrombopenie als Teilerscheinung 
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des Darniederliegens der Abwehrkräfte auffassen dürfte. Da wir es aber 
bei dem Plättchenmangel jedenfalls nur mit einer Teilerscheinung 
der durch den Infekt bedingten Veränderungen zu tun haben, ver- 
mögen wir schwer zu beurteilen, ob dem Ausfall der Plättchen irgend- 
eine ausschlaggebende Bedeutung bei der Abwehr des Infektes zukommt. 
Wir können nur mit Degkwitz und Gram feststellen, daß die Thrombo- 
penie bei bakteriellen Infekten im Inkubatiumsstadium (also zu einer 
Zeit, in welcher der eigentliche Kampf gegen den Infekt noch gar nicht 
eingesetzt hat), im Beginn (also zu einer Zeit, in welcher die Abwehr- 
kräfte erst einzusetzen anfangen und jedenfalls noch nicht die Ober- 
hand gewonnen haben) und endlich bei schwerem, infaustem Verlauf 
vorhanden ist. Nach unseren Beobachtungen über den Ablauf von In- 
fektionskrankheiten bei Thrombopenie dürfte demmach dem Plättchen- 
mangel allein keine so ausschlaggebende Bedeutung zukommen. 

Die Gründe, die nun diese und andere Autoren veranlaßt haben, 
die Plättchen bei Infektionskrankheiten zu zählen und ihre Morphologie 
zu beachten (Stahl) liegen auf ganz anderem Gebiet. Es interessierte 
die Frage, ob ein Zusammenhang zwischen Plättehenmangel und hä- 
morrhagischen Erscheinungen bei Infekten, aber auch bei anderen Krank- 
heiten besteht. Diesbezüglich haben die Untersuchungen von Gram, 
Bunting, Kiusella und Goronvy ergeben, daß bei Influenza die Plättchen- 
zahl herabgesetzt ist und daß erhebliche Reduktion mit Hämorrhagien 
verbunden ist (Gram). Zu den gleichen Ergebnissen kamen Leger, 
Degkwitz, Henke und Stahl für Malaria. Weiterhin ist bei Blutkrankhei- 
ten von Gram, Stahl, Degkwitz, uns u.a. der Blutplättchenbefund 
untersucht worden und einstimmig für die perniziöse Anämie eine 
Plättehenverminderung, für die Leukämie divergente Resultate (häufig 
Verminderung) und für den hämolytischen Ikterus subnormale Werte 
festgestellt worden. Auch für diese Krankheit hat Stahl ebenso wie 
für die Infektionskrankheiten das vermehrte Auftreten von jugendlichen 
Plättchen mit stark basophilem Protoplasma nachweisen können. 

Wir kehren zu dem Ausgangspunkt unserer Betrachtungen zurück, 
nämlich der Erörterung der Blutplättchenveränderungen bei der throm- 
bopenischen Purpura. Hier ist es seit Hayem und Denys bekannt, 
daß die wenigen vorhandenen Blutplättchen auffallend groß sind und 
wenig Neigung zur Agglutination aufweisen. Weiterhin hat Glanz- 
mann in seiner Arbeit über die hereditäre Thrombasthenie das Auftreten 
verschiedener Typen beschrieben, die er zum Teil als Absterbe-, zum 
Teil als Regenerationsformen deutet. Zu der ersteren Gruppe rechnet 
er Formen mit Granulolyse, die angeblich einen fließenden Übergang 
zu den sog. Blutkörperchenschatten darstellen, und Formen mit pykno- 
tischen Granula, wie sie ähnlich von Frank, Schilling und Stahl beobachtet 
worden sind; die zweite Gruppe wird einesteils repräsentiert durch Ge- 
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bilde mit stark basophilem Protoplasma mit und ohne Körnereinlage- 
rung, andererseits durch blasse Scheiben mit nur basophilem Rande. 
Nach den Untersuchungen von V. Schilling enthalten die dunklen Plätt- 
chen sehr viel Chromatin, d.h. azurophile Substanz. 

Die geschilderten Beziehungen zwischen Infekt und Plättchen 
leiten dazu über, die Frage des Fiebers und seines Einflusses auf Plätt- 
chenzahl und -beschaffenheit zu behandeln. Eingehende Untersuchun- 
gen hierüber liegen von Degkwitz, Stahl, Leschke und Wittkower vor. 

Wir hatten Gelegenheit, bei einer an extremer Thrombopenie lei- 
denden Patientin mit kaum zählbaren Plättchen (unter 10 000) und pro- 
fusen Blutungen den Verlauf einer grippalen Bronchopneumonie zu 
verfolgen und innerhalb weniger Tage ein Anschnellen der Plättchen 
auf Werte über 100 000 zu konstatieren. Wenige Tage nach der Ent- 
fieberung waren immer noch 93 000 Thrombocyten im Blute und erst 
im Verlaufe von einigen Wochen sanken die Werte wieder unter 50 000. 
Gleichzeitig mit dem Emporschnellen der Plättchenzahlen hörten auch 
mit einem Schlage die Blutungen auf und setzten erst nach mehreren 
Wochen wieder ein. 

Bei den Infektionskrankheiten besteht bekanntlich — im Gegen- 
satz zu der Herabsetzung der Plättchenzahl im Prodromal- und Ini- 
tialstadium — auf der Höhe des Fiebers eine deutliche Vermehrung 
bis auf Werte von 700 000. 

Auch bei künstlicher Überhitzung im heißen Bade fanden wir einen 
Anstieg der Plättchen, beispielsweise in einem Versuche von Wil- 
kower bei einer Erhitzung von 36,6° auf 38,8°, durch 1stündiges Bad 
von 40° eine Plättchenzunahme von 220 000 auf fast 300 000. 

Degkwitz sowie Wittkower beobachteten auch eine Thrombocyten- 
vermehrung beim künstlichen Fieber nach Proteininjektion, beispiels- 
weise in einem Versuch nach intravenöser Caseosaninjektion mit nach- 
folgendem Schüttelfrost und Temperaturanstieg über 39° eine Plätt- 
chenzunahme von 240 000 auf 317 000. 

Für Sanarthrit glaubt Stahl beobachtet zu haben, daß der Plättchen- 
anstieg dem Fieber vorausgeht, was wir für das Caseosanfieber nicht 
bestätigen können. | 

Sowohl bei der physikalischen Überhitzung wie beim künstlichen 
Fieber ist der Plättchenanstieg ebenso wie der Temperaturanstieg 
nur von kurzer Dauer, und nach dem Absinken der Temperatur werden 
die Ausgangswerte wieder erreicht, oft sogar noch etwas niedrigere 
Zahlen gefunden. 


4. Irretraktibilität des Blutkuchens. 


Schon Hayem ist es aufgefallen, daß bei seinen Fällen von throm- 
bopenischer Purpura der Blutkuchen sich nicht in gewohnter Weise 
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von der Wand des Gefäßes loslöste und daß die Expression des Serums 
ausblieb. Wir lassen den Bericht folgen, den Bensaude, ein Assistent 
Hayems, am 15. I. 1897 vor der Societe medicale des höpitaux erstattete: 

„Dans les cas de purpura infectieux, avec grandes h&morragies 
internes et externes, il a constate une pauvret6 tres grande en h&mato- 
blastes, ces petits corps cellulaires que M. Hayem a d&montres 6tres 
des el&ements de renovation des globules sanguins; de plus, le casllot 
fibrineux n’est pas retractile, phenomene, qui se rencontre au cours des 
infections graves et de certaines toxh&mies (Hayem). Ces modifications 
particulieres du sang ne se voient pas dans le purpura simplex, purpura 
rhumatoide ou peliose de Schönlein, purpura cachectique, purpura 
nerveux.‘“ 

Wir ersehen daraus, daß es Hayem und Bensaude bereits bekannt 
war, wie es Hayem ausdrücklich in der Sitzung vom 12. II. 1897 aus- 
gesprochen hat, daß die Irretraktibilität des Blutkuchens nicht als spe- 
zifisch für die Purpura angesehen werden darf. Glanzmann hat diese 
Angabe bestätigt und das Symptom einer eingehenden Würdigung 
unterzogen. Nach der Darstellung von Glanzmann beginnt das normale 
Blut schon nach einer !/, Stunde nach beendeter Gerinnung sich napf- 
förmig auszuhöhlen, um im Verlauf einer Stunde sich von den Wänden 
des Reagensglases loszulösen. Ist die Retraktion beendet, so haftet 
der Blutkuchen nur zum Teil an der Wand des Gefäßes und schwimmt 
im übrigen in dem ihn umspülenden Serum. Am Boden des Reagens- 
glases findet sich nur ein minimales Sediment von roten Blutkörperchen 
in Form eines feinen Beschlages. Zunahme des Sediments faßt @lanz- 
mann als mildeste Störung der Retraktion auf, und von hier aus beschreibt 
er alle Übergänge von der verzögerten zu der inkompletten bis zur völlig 
fehlenden Retraction. 

Da mangelhafte Reinigung der Gläser als störendes Moment in Be- 
Betracht kommt, ist auf peinlichste Säuberung zu achten. Man darf 
nicht das Haftenbleiben des Blutkuchens an der Wand des Reagens- 
glases mit der fehlenden Retraktion verwechseln, wie es zuweilen ge- 
schieht. Manches Serum setzt sich erst dann gut ab, wenn man den Blut- 
kuchen mit einem Glasstabe von der Wand ablöst. Bei fehlender Retrak- 
tion ist das jedoch ohne Einfluß — es scheidet sich auf keine Weise Serum 
aus. Zweckmäßiger als mit Reagensgläsern arbeitet man mit Uhrschäl- 
chen (Opitz). 

‘Jedenfalls läßt sich nicht leugnen, daß die Irretraktibilität des Blut- 
kuchens, wie auch unsere Fälle lehren, ein konstantes Symptom der 
thrombopenischen Purpura und im Zusammenhang mit den übrigen 
Symptomen von größter diagnostischer Bedeutung ist. 

Was nun die Frage anbetrifft, wodurch dieses Symptom zustande 


kommt, so nehmen Hayem und Bensaude an, daß als Ursache die Ver- 


672 E. Leschke und E. Wittkower: 


minderung der Plättchen in Betracht komme. Diese Anschauung ist 


für die Mehrzahl der Autoren (Glanzmann, Frank, Kaznelson u.a.) 
die bis auf den heutigen Tag gültige geblieben und hat eine wesentliche 
Stütze durch die Untersuchungen von Le Sourd und Pagniez erfahren, 
welche zeigen konnten, daß, wenn sie die Plättchen durch Antiplättchen- 
serum zum Schwinden brachten, die Retraktion ausblieb. Den gleichen 
Effekt erzielten sie, wenn sie eine Plättchensuspension 10 Minuten 
lang bei 55—58° erhitzten. Glanzmann und Kaznelson glaubten dem- 
gemäß, die Retraktion als fermentativ bedingten Prozeß auffassen 
zu dürfen, und bezeichneten das Ferment, dessen Wirkung ihrer 
Meinung nach von den Blutplättchen ausgeht, als Retraktotozym oder 
Retraktin. 

Der Vorgang der Gerinnung stellt kolloidchemisch den Übergang 
eines hydrophilen Sols in ein Gel dar. Den Austritt von Wasser aus 
einem Gel bezeichnet man als Entquellung, und wir müssen die Retrak- 
tion als einen Entquellungsvorgang ansehen. Bezüglich der Quellung 
und Entquellung ist nun hinlänglich bekannt, daß der Quellungsgrad 
von der Ionenwirkung der H-Ionen und anderen Ionen hochgradig 
abhängig ist. Es ist deshalb schon rein theoretisch sehr naheliegend, 
daß die Irretraktibilität eine Störung der Ionenkonzentration zur Ursache 
hat. Diese unsere Auffassung wird in hervorragender Weise gestützt 
durch die älteren Versuche von Sicard, der irretraktibiles Purpurablut 
durch Caleiumhinzufügung zur Retraktion brachte, und eine neuere 
Arbeit von Rosenmann. Rosenmann hat zu Oxalatplasma steigende 
Konzentrationen CaCl, hinzugefügt und gezeigt, daß ebensowohl bei 
Mangel wie bei Überschuß von Caleium die Retraktion ausbleibt, die 
nur in einem bestimmten Konzentrationsbereich gut vorhanden ist. 
Barium und Kalium als Zusatz zur optimalen Caleiummenge heben die 
Retraktion auf. Dessenungeachtet will uns eine reine Elektrolytwirkung 
als Erklärung des Retraktionsvorganges nicht genügen. Die Versuche 
von Le Sourd und Pagniez haben gezeigt, daß Erhitzen der Plättchen 
ihre Mitwirkung bei der Retraktion verhindert. Reine Elektrolyt- 
wirkung könnte hierdurch nicht beeinflußt werden. 

Nach neueren Untersuchungen von Leschke wird die Retraktion 
des Blutkuchens ebenso wie durch Erhitzen auf 56° auch gehemmt 
durch Zusatz von Chinin, Rivanol, Chloroform und Chlorcaleium. Der 
entquellungshemmende Einfluß dieses Salzes ist bekannt. Worauf die 
gleiche Wirkung der anderen Substanzen beruht, kann noch nicht ge- 
sagt werden. Soviel ist sicher, daß die Lebenstätigkeit der Blutplättchen 
dabei keine Rolle spielt, da Zusatz von Cyankali die Retraktion in 
keiner Weise hemmt, ebensowenig völliger Sauerstoffentzug im luftleeren 
Raum. Auch Veränderung der Oberflächenspannung z. B. durch 
gallensaure Salze und Desoxycholsäure hemmt die Retraktion nicht, 
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9. Blutungszeit. 


Ein weiteres Merkmal der Thrombopenie ist die verlängerte Blutungs- 
zeit. Während die Gerinnung und ihre Störungen seit vielen Jahrzehnten 
den Ärzten bekannt ist, während man seit langem wußte, daß es 
„Hämophilie“formen mit ungestörter Gerinnung .gibt, ist es eigentüm- 
lich genug, daß man der Blutung als solcher nur wenig Interesse zu- 
wandte, was vielleicht daran lag, daß man in rascher Voreingenommen- 
heit Blutung und Gerinnung für identifizierbar hielt. Es ist das große 
Verdienst des Amerikaners Duke, die scharfe Trennung zwischen Blu- 
tungs- und Gerinnungszeit vorgenommen und zugleich in außerordent- 
lich einfacher Weise eine Methode zur exakten Bestimmung der Blu- 
tungszeit angegeben zu haben. 

Duke bestimmt die Blutungszeit in folgender Weise: Mit der 
Frankeschen Nadel wird ein Einstisch in das Ohrläppchen gemacht 
und das austretende Blut auf Fließpapierstreifen alle !/, Minute auf- 
gefangen. Es soll der Schnitt so groß sein, daß der erste Fleck etwa 
1—2cm mißt. Da das Blut jede ?/, Minute abgenommen wird, so er- 
möglicht uns die Methode nicht nur einen Rückschluß auf die Zeit der 
Blutung, sondern auch auf die in der Zeiteinheit aus der gesetzten 
Wunde ausfließende Blutmenge. Normalerweise soll nach 1—3 Minuten 
die Blutung stehen und die Tropfen sollen rasch an Größe abnehmen. 
Unter pathologischen Umständen ist die Blutungszeit oft enorm ver- 
längert, und die Tropfengröße zeigt wenig Neigung, sich zu verkleinern. 

So einfach diese Methode erscheint, so: ist sie- doch nicht frei von 
Fehlerquellen und technischen Schwierigkeiten. Einem jeden ist z. B. 
von der hämotologischen Technik das sog. Einbluten bekannt, d.h. 
daß nach dem Einstich mit der Frankeschen Nadel die ersten Tropfen 
zunächst zögernd austreten, daß dann aber, sobald die Blutung in Fluß 
gekommen ist, der Austritt ohne Schwierigkeiten erfolgt. Ferner ist 
ein großer Nachteil, worauf Roskam wiederholt hingewiesen hat, daß 
an verschiedenen Stellen des Körpers unter pathologischen Umständen 
die Blutungszeit ganz verschieden sein kann. Roskam fand z. B. ein- 
mal am rechten Ohr eine Blutungszeit von 48 Min. 30 Sek. und am 
linken Ohr von 3 Min., und zu ähnlichen Resultaten kam Schönberger 
bei Vergleich von Finger- und Ohrblut. Nicht von gleichem Belang 
ist dagegen, wie man zunächst glauben sollte, in gewissen Grenzen 
die Stichtiefe, da die Dauer der Blutung nicht von der Zahl der Capillaren, 
sondern von der Verschlußzeit der Einzelcapillare abhängig ist. Doch 
ist es empfehlenswert, nach Möglichkeit in jedem Falle eine gleiche 
Stichtiefe — 4 mm — einzustellen. 

Auch hier müssen wir uns die Frage vorlegen, wie dies Phänomen 
zustande kommt. Ähnlich wie bei der Retraktion finden wir auch hier, 
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daß der erste Beobachter, in diesem Falle Duke und nach ihm Glanz- 
mann und Frank, den Plättchen die Störung in die Schuhe schoben. 
Der Grund, der diese Autoren hierzu veranlaßte, lag in der Auffassung, 
daß den Plättchen durch Bildung des Plättchenthrombus als Verschluß- 
mittel der Capillarwunde eine wesentliche Rolle zukomme. Diese Auf- 
fassung können wir nicht aufrechterhalten. Gegen sie sprechen sowohl 
klinische wie experimentelle Erfahrungen. Es hat sich nämlich gezeigt, 
daß trotz normaler Plättchenzahl bei Fibrinogenmangel (Duke, Mora- 
witz), ferner zuweilen beim Icterus (Schultz) bei der Hämophilie und 
bei anderen Krankheitszuständen die Blutungszeit erheblich verlängert 
sein kann. Umgekehrt kann trotz Thrombopenie (z. B. nach Milzexstir- 
pation, nach Kolloidinjektionen usw.) die Blutungszeit ganz normal 
sein. Wir sehen daraus, daß die Blutungszeit weitgehend unabhängig 
von der Plättchenzahl sein kann. War es die Plättchenzahl nicht allein, 
so konnte die Störung der Agglutination am Wundrand oder überhaupt 
die Thrombenbildung an der Verschlußwunde unter Umständen für 
die verlängerte Blutungszeit verantwortlich gemacht werden. Hier- 
für sprach mancherlei. Zenker hat im Thrombus morphologisch stern- 
artige Gerinnungszentren, d.h. Fibrinnadelsternchen um die Blut- 
plättchen beschrieben und namentlich Morawitz hat sich dafür eingesetzt, 
daß die scharfe Trennung zwischen Plättehenthrombus und Fibrin- 
gerinnsel nicht aufrechterhalten werden sollte, und hat behauptet, 
daß insbesondere auch bei der Thrombenbildung — ein bisher hervor- 
gehobener Unterschied zwischen beiden — Fibrinentstehung zu finden 
sei und daß die Fibrinfäden die Blutplättchen untereinander verstrick- 
ten. Zum Beweise seiner Behauptung hat er sich an die Phosphor- 
vergiftung gehalten, bei welcher ein ausschließlich Fibrin und Fibrino- 
gen angreifendes Ferment vorkommt, das aber auch die Thromben 
zur Auflösung bringt. Da starke Gerinnungsstörungen, wie bekannt 
ist, die Blutungszeit erheblich verlängern, so konnte man annehmen, 
daß schwache Gerinnungsstörungen verbunden mit Plättehenreduktion 
als Erklärung der verlängerten Blutungszeit hinhalten könnten, und 
in der Tat hat Roskam experimentell gefunden, daß leichte Gerinnungs- 
störungen verbunden mit mäßiger Thrombopenie die Blutungszeit 
erheblich verlängerten, während einer der beiden Faktoren keines- 
wegs ausreichte. 

War es richtig, daß Gerinnungsmomente bei der Blutstillung eine 
Rolle spielen, so müßte es gelingen, durch gerinnungshemmende oder 
fördernde Mittel (Oxalat, Citrat, MgSO,, Koagulen usw.) die Blu- 
tungszeit zu beeinflussen. 

Werner Schultz hat derartige Versuche durch König vornehmen 
lassen, indem er den blutenden Finger in eine der genannten Lösungen 
halten ließ. Diese Versuche führten zu dem überraschenden Resultat, 
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' daß abgesehen vom Hirudin, sämtliche Mittel die Blutungszeit unbeein- 
 flußt ließen. Werner Schultz zieht daraus den Schluß, daß den häma- 
tischen Momenten nur eine sekundäre Bedeutung für den Capillar- 
verschluß zukomme, daß dagegen das Wesentliche die Selbststeuerung 
der C’apillaren, d.h. das Zusammenwirken aller vom Gefäßinhalt unab- 
hängigen Kräfte, insbesondere auch der Einfluß des Nervensystems 
sei. Diese Auffassung von der Selbststeuerung der Capillaren verdient 
zweifellos die größte Beachtung und findet in den neueren Untersuchun- 
gen von Krogh, Ebbecke, Eppinger, Leschke u. a. über das Eigenleben der 
Capillaren und ihre Bedeutung für den Austausch zwischen Blut und Ge- 
webe eine wichtige Stütze. Aber wenn auch die Blutveränderungen nach 
unserer Meinung allein zur Erklärung der Pathologie der Blutung nicht 
ausreichen, so darf man sie doch als Teilfaktoren nicht vernachlässigen. 

Weiterhin erscheint uns aber ein anderer Gesichtspunkt als wesent- 
lich. Gehen wir von der Klinik der thrombopenischen Purpura aus, 
so lehrt die Erfahrung, daß eine Venenpunktion mit einer Kanüle kleinen 
oder größeren Kalibers gar keine oder eine höchst geringe Hämorrhagie 
hinterläßt. Macht man dagegen eine subcutane Injektion, den sog. 
puncture test von Hess, so bildet sich, wie wir das oft beobachtet haben, 
ein mächtiges subeutanes Hämatom und es tritt eine starke, zuweilen 
schwer stillbare Blutung aus dem Stichkanal ein. Was lehrt uns diese 
Beobachtung? In dem ersten Fall, bei der Venenpunktion, haben wir 
durch unsere Kanüle in der Wand eines großen Gefäßes ein Loch gesetzt, 
während wir im zweiten Falle, durch den Einstich, winzige Capillaren 
verletzt haben. Aus dem paradoxen Verhalten der Blutung folgern wir, 
daß in den Capillaren eine Störung vorliegt, die in den großen Gefäßen 
nicht vorhanden ist oder infolge deren besonderen Bau nicht zur Auswir- 
kung kommen kann. Als solches Moment nehmen wir eine konstitutionelle 
oder konditionelle Veränderung des Endothelrohrs an, die in den nur 
mit Endothel umkleideten Capillaren eine stärkere Blutungsbereitschaft 
bedingen muß als in den größeren Gefäßen mit mehrschichtiger Wand. 
Wir kommen damit zu dem Ergebnis, daß als wichtige Faktoren für 
die Blutungszeit in Betracht kommen: 


1. Plättchenzahl. 
I. Veränderungen des Blutes | 2. Gehalt an Fibrinogen, Thrombin, 
| Thrombokinase. 
‘1. Endothel. 
2. Selbststeuerung der Capillaren 
und vasomotorische Inner- 
vation. 


II. Veränderungen der Gefäßwand 


Mit Hilfe der Capillarmikroskopie gelingt es, das Verhalten der 
kleinsten Gefäße beim Menschen gegenüber Stich- und Schnittver- 
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letzungen direkt zu sehen. Magnus hat zuerst durch mikroskopische 
Beobachtung der Capillaren, die er mit Hilfe eines Mikromanipula- 
tors verletzte, nachgewiesen, daß eine Capillarblutung durch Kontrak- 
tion des verletzten Gefäßes steht. j 

Leschke konnte diese Befunde bei Blutgesunden bestätigen, dagegen 
feststellen, daß bei der Werlhofschen Krankheit diese Reaktion der 
Capillaren entweder ausbleibt oder zeitlich verzögert oder in der In- 
tensität verringert ist. 

Ähnliche Untersuchungen sind gleichzeitig von F. v. Bernuth und 
H. Heimberger gemacht worden. v. Bernuth fand bei der Hämophilie 
Fehlen der Capillarenkontraktion nach dem Anschneiden, während 
er bei einem Falle von Werlhofscher Krankheit mit 27000 Blutplättchen 
und einer Blutungszeit von 90 Minuten merkwürdigerweise normale 
Reaktion der Capillaren beobachtete. 


H. Heimberger fand nach Verletzung einer Capillare mit einer feinen 
Glasnadel von 5—10 u Durchmesser normalerweise eine aktive Kontrak- 
tion der Capillare, deren zu- und abführender Schenkel längere Zeit 
unsichtbar bleibt, allmähliches Zeigen einzelner Blutkörperchen im 
arteriellen Schenkel, die sich langsam bis vor die Läsionsstelle vorschoben, 
dann hier haltmachten und sich durch Aufrücken weiterer Zellen zu 
einem bald eyanotisch werdenden Blutzylinder zusammenballen. Das 
Capillarlumen ist völlig zerlegt, erst nach langer Zeit treten hin und wie- 
der Blutkörperchen in den venösen Schenkel über und man kann dabei 
beobachten, daß eine Verdickung um die Läsion den Verschluß der 
Capillare bewirkt haben mußte. Für das Verständnis des hier wirk- 
samen Mechanismus ist die Kenntnis der Capillarreaktion auf Anstich 
mit dünner und mittlerer Nadel wichtig: 

Bei mittelschwerer Verletzung kommt nach kurzer Stockung die 
Strömung in der Capillare wieder in Gang. Allmählich wird nun der 
Blutfaden im Bereich der Verletzung immer schmäler, schließlich 
vor und hinter der Anstichstelle ein mehr oder weniger großes Stück 
der Capillare unsichtbar, das sich nachher rasch wieder verkleinert 
bis auf eine deutliche Einkerbung an der Läsionsstelle, die meist lange 
Zeit bestehen bleibt. 

Feine Verletzungen verursachen eine kurze Stockung der Strömung 
und später Verschmälerung des Blutfadens an umschriebener Stelle, 
die als feine Aufhellung imponiert, wenn die Capillare direkt von oben 
angestochen wurde. Auffallend ist hierbei, daß gelegentlich der Grad 
der Verschmälerung bzw. die Größe der Aufhellung in ziemlich regel- 
mäßigen Intervallen wechselt und periodisch Stase eintritt, wenn es 
zum völligen Verschluß der Capillare kommt bzw. Verlangsamung der 
Strömung, wenn die Verengerung sich verstärkt. 
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Die Reaktion der Capillare auf Verletzung jeder Art muß als ein 
aktiver Kontraktionsvorgang der Capillarwand angesehen werden, 
zu welchem Ergebnis auch Magnus gekommen ist. 

Eigentümliche Reaktion zeigt die Capillare, wenn ihre Wand ohne 
Anstich gereizt wird. Etwa !/,—1 Minute nach Reizung und Zurück- 
ziehen der Nadel zeigt sich an der Berührungsstelle eine allmählich 
tiefer werdende sattelförmige Einengung des Blutfadens, die zuweilen 
mit völliger Verlegung des Lumens und Aufhören der Strömung endet, 
letztere ist schon vorher ständig langsamer, der zuführende Schenkel 
weiter, der abführende enger geworden. Diese Stockung wird meist 
schlagartig überwunden: Die Einengung verschwindet plötzlich, und 
wo diese sich befunden hatte, löst sich ein heller Fleck scheinbar von 
der Wand und wird von der nunmehr rasenden Strömung durch die 
Capillare getrieben, welche jetzt ihre vorherige Form wieder zeigt 
und eine Zeitlang beibehält. Ohne Erneuerung des Reizes setzt aber 
bald die Einengung der Blutbahn erneut ein und wiederholt sich in 
ziemlich regelmäßigen Abständen von etwa 30—40 Sekunden mehrmals 
hintereinander, wobei sie jedesmal an Tiefe verliert. Regelmäßig, auch 
wenn es nicht zur völligen Verlegung des Lumens und zur Stase kommt, 
zeigt sich bei Verschwinden der Kerbe der ‚von der Wand sich lösende 
helle Fleck“. 

Die Divergenz in den Resultaten ist vielleicht darauf zurückzu- 
führen, daß von Bernuth einen stärkeren Reiz, nämlich Einschneiden, 
gewählt hat, Leschke dagegen nur Anstechen. Im übrigen verhalten 
sich auch die Capillaren der verschiedenen Hautstellen verschieden, 
wie ja die Blutungszeit sogar nicht an allen Stellen die gleiche ist. Mög- 
licherweise behalten die Capillaren gerade des Nagelrandes, der zu mi- 
kroskopischen Untersuchungen am meisten geeignet ist, ihre Erreg- 
barkeit besonders lange. Ist ja auch diese Gegend besonders reich 
mit Nervenfasern versorgt. 

Heimberger untersuchte auch den Einfluß von Adrenalin, Pitu- 
glandol, Atropin und Thyroxin auf die Capillaren nach Paracapillar- 
injektion und fand bei den beiden erstgenannten Mitteln stets eine 
starke Kontraktion. Beim Thyroxin nur bei Myxödemkranken, 
bei Atropin eine Erweiterung und Stase nur bei vasoneurotischen Ge- 
fäßen. 


6. Gerinnungszeit. 


Da wir gesehen haben, daß grobe Störungen der Gerinnung bei der 
thrombopenischen Purpura nicht vorliegen, so kommt der Bestimmung 
der @erinnungszeit nur als negatives differentialdiagnostisches Symptom 
eine gewisse Bedeutung zu. Wir unterlassen es deshalb auch, die Phy- 
siologie der Gerinnung und ihre Störungen des Näheren zu behandeln 
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und verweisen diesbezüglich auf die Fachliteratur, insbesondere auf 
die gute Zusammenstellung von W. Schultz. 


Was die Bestimmung der Gerinnungszeit betrifft, so könnte man 


ein Buch füllen, wollte man alle die Methoden anführen, die im Laufe 
der Jahre angegeben worden sind. Übereinstimmend mit Petren und 
Morawitz vertreten wir den Standpunkt, daß die einfachste Methode 
die beste ist und daß ein umständliches und übertrieben präzises Vor- 
gehen zur Bestimmung der Gerinnungszeit für die praktischen Zwecke 
der Klinik keine Vorteile bietet. Nur die groben Störungen interessieren 
den Kliniker. Minimale Störungen sind für Arzt und Patienten belanglos. 


1. Objektträgermethode von Bürker. In die Höhle eines hohlgeschliffenen 
Objektträgers bringt man 1 Tropfen destillierten Wassers und läßt in diesen 
1 Tropfen Fingerblut fallen. Das Ganze wird auf ein drehbares Tischcehen gebracht 
und dieses alle !/, Min. um 90° gedreht. Ebenfalls alle !/, Min. fährt man mit 
einem Glasstäbchen durch das Blut und bestimmt den Augenblick, in welchem 
der 1. Fibrinfaden an dem Glasstabe haftet. 

2. Hohlperlencapillarenmethode von W. Schultz. Die Glieder einer mit Venen- 
blut gefüllten Hohlperlencapillare werden alle Minuten mit einer Feile abgesägt 
und in 1 ccm physiologische Kochsalzlösung geworfen. Mit der fortschreitenden 
Gerinnung füllen sich die einzelnen Perlen mit immer größer werdenden Gerinnseln. 

3. Methode von Duke. Es wird ein Objektträger benutzt, der mit 2 kleinen 
Erhebungen versehen ist. Man kann auch 2 Uhrschälchen nehmen. Auf die eine 
der Schalen wird normales, auf die andere das zu untersuchende Blut gebracht. 
Der umgekehrte Objektträger wird auf ein Glas Wasser von 40° gelegt und be- 
deckt, bzw. die Schälchen auf 2 Gläser Wasser. Nach Abschluß der Gerinnung 
behält bei Senkrechtstellung des Objektträgers der geronnene Tropfen seine Kontur 
bei, während der ungeronnene hängt; normalerweise tritt die Gerinnung in 
5—7 Min. ein. 


Überblickt man die Literatur der letzten Jahre, so findet man 
zahlreiche Erörterungen über die Beziehungen zwischen Blutungs- 
und Gerinnungszeit und im besonderen über die Diskrepanz beider Er- 
scheinungen bei der thrombopenischen Purpura. Eine Erklärung hier- 
für wird uns leicht, wenn wir an Hand des obigen Schemas die Kompo- 
nenten der Blutgerinnung mit den Faktoren der Blutungszeit in Rela- 
tion bringen. Die Blutgerinnung als extravasculärer Vorgang wird 
einzig und allein durch Gruppe I der Veränderungen, nämlich durch die 
Veränderungen der Plättchenzahl und der im Plasma enthaltenen Fer- 
mente beherrscht. Da bei der thrombopenischen Purpura letztere intakt 
sind und erstere, wie bekannt ist, bei der Gerinnung keine wesentliche 
Rolle spielen, so muß bei der thrombopenischen Purpura die Gerinnungs- 
zeit normal sein. Umgekehrt können wir schließen, daß Veränderungen 
der Blutplättchenzahl oder Veränderungen der Capillarwand oder, 
was nach dem Vorausgegangenen das Wahrscheinliche ist, beide zusam- 
men die ursächlichen Faktoren der gestörten Blutungszeit bei der 
thrombopenischen Purpura darstellen. 
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7. Operative Blutungszeit. 


Man könnte nun leicht auf den Gedanken kommen, daß nach dem 
Gesagten die Gerinnungszeit im Gegensatz zur Blutungszeit ein höchst 
belangloses Symptom sei. Man könnte es für belanglos halten, ob 
gerinnbares oder ungerinnbares Blut in den Adern kreist, voraus- 
gesetzt, daß das alarmierende Symptom der Spontanblutung oder 
der abnorm starken Blutung nach Verletzung nicht vorhanden ist. 
Eine derartige Auffassung wäre richtig, wenn in der Tat verlängerte Ge- 
rinnungszeit stets mit verlängerter Blutungszeit und verlängerte capillare 
Blutungszeit stets mit verlängerter operativer Blutungsdauer verbunden 
wäre. Nun wissen wir aber, daß ebenso wie verlängerte Blutungszeit 
mit normaler Gerinnungszeit, so auch verlängerte Gerinnungszeit 
mit normaler Blutungszeit vorkommen kann und daß verlängerte ca- 
pillare Blutungszeit zwar häufig mit verlängerter operativer Blutungs- 
dauer, aber auch normale capillare Blutungszeit bei verlängerter Ge- 
rinnungszeit mit verlängerter operativer Blutungsdauer verbunden sein 
kann. 


























Ommmremumee | Geinnuamsen | antetr, 
Thrombopen. Purpura | stark verlängert | normal meist normal, selten 
verlängert 
Hämophilie ... . . meist verlängert | verlängert stark verlängert 
Bussen... . normal oder ver- | normal oder ver-| normal oder ver- 
längert längert längert 
Fibrinopenie . . . . | verlängert verlängert verlängert 


So kompliziert die Verhältnisse liegen, so werden wir unter Zu- 
hilfenahme des beigefügten Schemas, das wir mit dem obigen in Be- 
ziehung bringen wollen, Klarheit zu schaffen versuchen und den Sym- 
ptomenkomplex einer Analyse unterziehen. Zu diesem Zweck wollen wir 
die operative Blütungsdauer zunächst ganz beiseite lassen und den Leitsatz 
von Roskam und Morawitz an die Spitze stellen, nach welchem stark 
verzögerte Gerinnungszeit stets mit verlängerter Blutungszeit verbun- 
den ist. Hiernach können wir schon verstehen, daß bei stark verlän- 
gerter Gerinnungszeit bei Icterus, Fibrinopenie und Hämophilie eine 
verlängerte Blutungszeit vorkommen kann. Ist die Gerinnungszeit 
weniger verlängert, so stimmt dies mit den experimentellen Frfah- 
rungen Roskams überein, daß dann eine Verlängerung der Blutungs- 
zeit nicht vorliegt. Da aber vermutlich bei allen 3 Störungen — nach der 
neuesten Auffassung auch bei der Hämophilie — nicht rein hämatische, 
sondern auch vasculäre Veränderungen vorliegen, so können wir an- 
nehmen, daß die verlängerte Blutungszeit auch von dem Grade der vor- 
handenen Gefäßerkrankung wesentlich abhängig ist. Sehr viel schwieri- 
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ger ist das Verhalten der operativen Blutungsdauer zu deuten. Gehen 
wir von der Fibrinopenie und den seltenen Fällen von Hämophilie 
und Icterus aus, in denen Blutungs- und Gerinnungszeit verlängert 
ist, so ist es einleuchtend, daß in diesen Fällen auch die operative Blu- 
tungsdauer verlängert ist. Wie verhält es sich aber bei den viel häufi- 
geren Fällen von Hämophilie und Icterus, bei denen die Blutungszeit 
nicht verlängert ist? Um diese Fälle zu verstehen, muß man den Be- 
griff Stich-Blutungszeit und operative Blutungsdauer scharf vonein- 
ander differenzieren und feststellen, daß wir unter Stichblutungszeit 
den Stillstand der capillaren Blutung (Duke) und unter operativer 
Blutungsdauer das Sistieren der operativ gesetzten Wundblutung 
verstehen. Wir sind geneigt, anzunehmen, daß bei den genannten Fällen 
von Hämophilie und Icterus der capilläre Wandmechanismus die ganze 
vorhandene Blutungstendenz kompensiert, ein Mechanismus, der für die 
größeren Gefäße nicht vorliegt. Außerdem besteht die Möglichkeit, 
was W. Schultz für seine Fälle von Icterus annimmt, daß in verschiedenen 
Capillargebieten verschiedene Bedingungen vorliegen. Auch bei der 
thrombopenischen Purpura ist das verschieden starke Befallensein 
verschiedener Capillargebiete sehr wahrscheinlich. Diese Annahme 
stützt sich namentlich auf den verschiedenen Ausfall der Blutungs- 
zeit an verschiedenen Stellen. Schließlich haben wir allen Grund an- 
zunehmen, daß, wie der puncture test im Vergleich zur Venenpunktion 
gezeigt hat, eine spezifische Capillarendothelschädigung ohne Mitbetroffen- 
sein der größeren Gefäße mit mehrschichtiger Wand die Ursache des para- 
doxen Verhaltens der Blutungsdauer bei Verletzung von Capillaren, 
Venen und Arterien ist. 


8. Capillarschädigung. 
Ein weiteres Symptom der Thrombopenie ist die abnorme Durch- 
lässigkeit der Capillaren. 
Es existieren eine ganze Reihe von Methoden, um die abnorme 
Durchlässigkeit der Capillaren zu demonstrieren: 


l. Der Rumpel-Leedesche Stauungsversuch (Endothel-Symptom von Stephan). 
Durch Anlegung einer 5 cm breiten Gummibinde 4 Querfinger oberhalb der Ellen- 
beuge wird eine mäßige Stauung erzeugt und diese etwa 5—10 Min. beibehalten. 
Nach weiteren 5 Min. wird abgelesen, ob Hämorrhagien aufgetreten sind. 

2. Das Hammerschlagphänomen. Beklopfen der Haut auf knöcherner Unter- 
lage (Sternum, Tibia) mit dem Perkussionshammer erzeugt bei abnormer Capillar- 
durchlässigkeit Hämatombildung. 

3. Kochsches Stichphänomen. Durch 5 Nadelstiche wird auf einem 4 gem 
großen Hautbezirk eine Kartenfünf ausgestochen und am nächsten Tage kon- 
trolliert, ob um die Stichstellen Hämorrhagien eingetreten sind. 

4. Die Injektionsprobe (puncture test) nach Hess. Wir verwenden sie in der 
Modifikation nach Leschke. Injiziert man subeutan 1—2 ccm einer 0,2proz. NaCl- 
Lösung, die einen etwas stärkeren Reiz darstellt als eine physiologische NaCl- 
Lösung, so tritt bei Blutungsneigung ein ‚subeutanes Hämatom auf. 
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Mit der Besprechung der abnormen Durchlässigkeit der Capillaren 
bei der thrombopenischen Purpura wenden wir uns einem ganz be- 
. sonders wichtigen Kapitel unserer Arbeit zu, der Erörterung der Pa- 
thogenese der Blutungen. Unter diesem Oberbegriff gruppieren sich zwei 
“ getrennt voneinander zu beurteilende Störungen, nämlich 1. die Blutung 
nach Verletzungen und 2. die Spontanblutung. Hiervon haben wir 
' die abnorm starke Blutung bei Verletzungen in Zusammenhang mit der 

Blutungs- und Gerinnungszeit besprochen und sind zu der Erkenntnis 
‚gekommen, daß ihre Verlängerung durch kombiniert hämatische und 
vasculäre Momente bedingt ist. Wir müssen uns jetzt mit dem Zu- 
standekommen der Spontanblutung beschäftigen. 
‘ Verfolgen wir auch hier die geschichtliche Entwicklung zurück, 
‚so können wir feststellen, daß Brohm, Krauss, Denys und Hayem, also 
diejenigen, die überhaupt zuerst den Zusammenhang zwischen Pur- 
‚pura und Plättehenmangel erkannt haben, die Spontanblutungen 
‚auf die Thrombopenie zurückführten. In Analogie zur Anaphylaxie 
‚nahm Hayem an, daß ein Gift unbekannter Herkunft die Plättchen 
‚zur Agglutination in den Capillaren veranlasse, und hierdurch einerseits 
die Verarmung des Blutes an Plättchen und andererseits durch hämorrha- 
gische Infarkte die Spontanblutungen erklärlich mache. Diese An- 
'schauung hat sich nicht als richtig erwiesen. Dagegen sind in der 
Folgezeit viele Autoren bemüht gewesen, den Zusammenhang zwischen 
' Plättchenmangel und Blutungsneigung aufzudecken. Die Methoden, 
deren sie sich zu diesem Zwecke bedient haben, kranken alle an der 
"Schwierigkeit, isolierte Plättchenverminderung ohne gleichzeitige Schä- 
digung der Capillaren experimentell. herbeizuführen. Dies ist besonders 
bei der Reinjektion von defibriniertem Blut, wie es Duke versucht hat, 
erkennbar, indem die danach auftretende Purpura als Resultante dreier 
Komponenten: der Gefäßschädigung, des Plättchen- und des Fibrino- 
genmangels aufgefaßt werden muß. Das gleiche gilt auch für die Ben- 
zolversuche Dukes, Santessons und Sellings, für die Röntgenbestrahlungs- 
versuche E. Franks und schließlich für die Antiplättchenserumversuche 
von Le Sourd und Pagniez, Ledingham, Bedson und Lee, sowie von 
‚Robertson. Was namentlich die letztgenannten Untersuchungen an- 
betrifft, so wurde ihnen jede Stütze durch Roskam entzogen, der nach- 
weisen konnte, daß bloße Thrombopenie nach Agarseruminjektion nie- 
‚mals Purpura hervorruft, daß dagegen, eine vorausgegangene Antiery- 
throcytenseruminjektion als gefäßschädigendes Agens kombiniert mit 
‚der später folgenden thrombopenisierenden Agarseruminjektion die Pur- 
pura auslöst. Die ausschließliche Bedeutung des Blutplättehenmangels 
für die Entstehung der Purpura darf als widerlegt gelten. Es ist sicher, 
‚daß der Durchlässigkeit der Capillarwand eine wesentliche Rolle zu- 
kommt. Dagegen ist der springende Punkt der gegenwärtigen Streit- 
Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 45 
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frage der, in welchem Verhältnis die Capillarveränderungen zu dem 
Blutplättehenmangel stehen und ob eine Capillarstörung bzw. Endo- 
thelschädigung als sub-, co- oder superordiniertes Moment in Betracht 
kommt. Hierbei müssen wir zuerst die Franksche Anschauung be- 
sprechen. 

Ausgehend von dem Symptom der Thrombopenie, gibt E. Frank 
zu, daß Thrombopenie ohne Purpura vorkommen kann. Treten aber 
andere Bedingungen hinzu, die namentlich bei konstitutioneller Zart- 
heit der Gefäße und Vasomotoren die Capillaren, wenn auch im Bereiche 
der physiologischen Beanspruchung, schädigen, z. B. durch Verschie- 
ben der Haut bei Bewegungen, Reiben der Kleider usw., so gelangt die 
latente, hämorrhagische Diathese zur Apparenz. Nach Frank liegt 
also kein zwingender Grund vor, eine pathologische Schädigung der 
Capillare anzunehmen, wohingegen, wenn eine solche zustande kommt 
— sog. hämorrhagische Capillartoxikose — die Purpura foudroyanten, 
fulminanten Verlauf annimmt. Im einzelnen stellt sich Frank die Be- 
teiligung des Blutplättchenmangels am Verlauf des Prozesses in der 
Weise vor, daß er annimmt, daß der Blutkörperchenaustritt durch die 
Thrombopenie intensiviert wird, so daß eine beim Gesunden infinitesi- 
male Zeit dauernde Blutung sich beim Menschen mit der thrombope- 
nischen Diathese ‚zur Meßbarkeit mit dem Chronometer ausdehnt“. 
Wie es im täglichen Leben, wo der Mensch hin und her gestoßen 
wird, Leute mit dickerem Fell und solche mit empfindlicherer Haut 
gibt, so glaubt Frank, daß bei den plättchenlosen Individuen all diese 
„Mikrotraumen‘ des Alltags zu Blutungen führen können. | 

Die Darstellung Franks versucht somit auch die Spontanblutung 
aus der verlängerten Blutungszeit zu erklären, und man kann nicht 
leugnen, daß seine geistvolle Hypothese vielerlei Bestechendes an sich 
hat. Aber überlegt man sich, ob diese Theorie tatsächlich dem ganzen 
Syndrom gerecht wird, so stößt man auf Schwierigkeiten. Greift man 
zunächst die Lehre vom Mikrotrauma heraus, so ließe sie sich allenfalls 
auf die Uterinblutungen anwenden, da durch die Untersuchungen 
von Stephan gezeigt worden ist, daß zur Zeit der Menstruation der vaso- 
paralytische Effekt der Inkrete den ganzen Organismus und besonders‘ 
die Uterinschleimhaut zur Blutung prädisponiert. Man müßte jedoch 
für die Hautblutungen erwarten, daß Stellen, die dem Druck besonders 
ausgesetzt sind: z. B. die Stellen, an denen die Rockbänder anliegen, 
oder die Hosenträger und Strumpfbänder, ferner die Druckstellen des) 
Korsetts und die Fußsohlen ganz besonders betroffen sind. Eine der-' 
artige Prädilektion haben wir in keinem unserer Fälle bemerkt. Dagegen 
haben wir andere Prädilektionen beobachtet, die immer wieder diesel- 
ben Hautstellen bevorzugten, ohne daß dieselben etwa stärkeren Trau- 
men oder auch Mikrotraumen ausgesetzt waren als andere. So heben 
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wir z. B. bei Frl. Pl. (Fall 2) gesehen, daß aus durchaus nicht bekannter 
Ursache Blutungen in der Gegend des rechten Handgelenkes primär 
sich ausbildeten, die lange Zeit unverändert bestanden. Auch das Auf- 
treten der Hirnblutungen im gleichen Falle kann durch die Franksche 
Theorie nicht erklärt werden. Anderseits haben wir gerade bei einem 
Fall nicht thrombopenischer Purpura infolge von Benzolvergiftung 
ein exquisites Befallenwerden der Beugefalten in der Haut über den 
Arm-, Hand- und Fingergelenken gesehen, das die Bedeutung der 
Frankschen Mikrotraumen aufs Anschaulichste illustrierte. 

Wir möchten demgemäß, wie es auch Frank neuerdings selbst tut, 
auf lokale disponierende Momente besonderen Wert legen und sehen 
diese in einer lokalen Endothelschädigung. 

Die ursprüngliche Ansicht von E. Frank, daß die Blutungen in un- 
mittelbarem ursächlichem Zusammenhang mit dem Plättchenschwund 
stehen, läßt sich jedenfalls auf Grund unserer Erfahrungen nicht mehr 
aufrechterhalten. Sie wird in dieser Form auch von ihm selbst nicht 
mehr aufrecht erhalten. Wir kennen und beobachten fortlaufend eine 
Reihe von Fällen mit einer Verminderung der Blutplättchen unter 20 000 
und selbst unter 10000 und 5000, bei denen Blutungen entweder überhaupt 
nicht oder nur gelegentlich — in Form von vereinzelten kleinsten Blut- 
fleckchen — auftreten. Anderseits kennen wir Fälle, bei denen die 
Behandlung (Milzexstirpation, Injektionen von Elektroferrol mit 
Chlorcalcium oder Bluttransfusionen) eine vorübergehende Vermehrung 
der Blutplättchen zur Folge hatten, die aber bald wieder einer Senkung 
unter 20 000 wich, ohne daß deshalb neue Blutungen auftraten. 

Derartige Beobachtungen zeigen uns deutlich, daß der maßgebende 
Einfluß auf das Zustandekommen der Blutungen nicht bei den Blutplätt- 
chen, sondern bei den Capillaren liegt. Ein Mensch ohne Blutplättchen, 
aber mit dichten Capillarendothelien, bekommt keine Blutungen. 

Auf die Unhaltbarkeit der Theorie von der Bedeutung der kleinen 
Alltagsverletzungen (Mikrotraumen) für das Eintreten von Blutungen, 
die gleichfalls durch klinische Tatsachen widerlegt wird, haben wir 
schon hingewiesen. Ebenso wird durch unsere Beobachtungen einer rein 
mechanischen Auffassung, nach der die Blutplättchen etwa die Endothel- 
lücken verstopfen, der Boden entzogen. Wie die Blutplättchen, die bei 
der Strömungsgeschwindigkeit des Blutes in 1 Minute 2—3mal (bei 
Anstrengungen und bei Anämien noch rascher) den Körper durchkreisen, 
das zuwege bringen sollen, ist uns von jeher schwer vorstellbar gewesen. 

Die Bedeutung der Blutplättchen für die normale Funktion der Ca- 
pillaren und die Art und Weise, wie das Fehlen dieser Blutelemente die 
Dichtigkeit des Endothelgefüges lockert, ist uns bisher noch vollkommen 
rätselhaft. Es muß sich hierbei um biologische Korrelationen beider 
Zellarten handeln, die noch zu erforschen sind. Jedenfalls ist es besser, 
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unser Nichtwissen einzugestehen und daraus den Ansporn zu weiteren 
Forschungen zu gewinnen, als sich mit bequemen, aber unhaltbaren 
Scheinlösungen dieses schwierigen Problems zu begnügen. 

Frank hat als eine besondere Gruppe in der Einteilung der hämorrha- 
gischen Diathesen die Endotheliosis haemorrhagica beschrieben. Er 
versteht darunter die Hautblutungen, wie sie z.B. bei Endocarditis 
lenta auftreten. Er fühlt sich berechtigt, diese Gruppe von anderen ab- 
zutrennen, indem er sie im Gegensatz zu anderen hämorrhagischen 
Diathesen auf Lockerung der Endothelien im Zellverbande zurückführt 
und sich dabei auf den zuerst von V. Schilling, dann von Bittorf u.a. 
erbrachten Nachweis von Endothelien im strömenden Blut stützt. 
Gelänge es mithin, auch bei der thrombopenischen Purpura Endothe- 
lien im strömenden Blute nachzuweisen, so wurde das unsere Auf- 
fassung einer vorliegenden Capillarschädigung stützen. In der Tat 
ist es nun Kaznelson bei mehreren Fällen, uns in fast sämtlichen Fällen 
gelungen, Endothelien im Ohrblute nachzuweisen. Es scheint dem- 
nach, daß auch bei der thrombopenischen Purpura eine morphologisch 
nachweisbare Lockerung der Endothelien im Zellgefüge vorliegt. 

Allerdings erfahren diese Befunde eine gewisse Einschränkung 
ihrer Bedeutung durch den von Luce und Wollenberg erbrachten Nach- 
weis von Endothelien im Ohrblut auch bei manchen gesunden In- 
dividuen mit empfindlichen Gefäßen. Immerhin wird man die leichte 
Desquamierbarkeit der Endothelien bei der thrombopenischen Purpura 
mit zu den übrigen Zeichen einer erhöhten Vulnerabilität der Capillaren 
rechnen dürfen. Den Umfang ihrer Bedeutung abzugrenzen, muß wei- 
teren Untersuchungen überlassen bleiben. | 

Bei der Endocarditis lenta hat das Auftreten von Endothelien 
im strömenden Blut überdies eine andere Bedeutung. Nach den schönen 
Untersuchungen von V. Schilling sind sie Ausdruck einer Reticulo- 
Endotheliose der Milz und Leber. Ihre leichtere Abschilferbarkeit 
beim Reiben des Ohres kommt hier nur als zweites Moment in Frage 
und wird überdies nach unseren Erfahrungen häufig vermißt. 


9. Caleiumgehalt des Blutes. 


Weiteren Untersuchungen muß es vorbehalten bleiben, die Ionen- 
konzentration im Blut bei der Purpura zu untersuchen. Es ist möglich, 
daß namentlich die Konzentration der Caleiumionen in den Capillar- 
endothelien eine pathogenetische Bedeutung für das Auftreten von 
Blutungen besitzt. Erinnern wir uns an die Versuche Sicards, die ge- 
zeigt haben, daß irretraktibles Purpurablut, in Chlorcaleiumlösung 
aufgefangen, retraktibel wird, erinnern wir uns an die Versuche Rose- 
manns, die gezeigt haben, daß das Optimum der Retraktion.des Blut- 
kuchens von einer bestimmten‘ Ca-Ionenkonzentration abhängig ist, 
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so weist das darauf hin, daß bei der thrombopenischen Purpura eine 
Störung in der Elektrolytkombination des Blutes oder der Capillar- 
endothelien im Sinne eines relativen oder absoluten Minus an Calcium 
vorliegt. Da Untersuchungen von O©. Herbst an Furchungszellen von 
Echinodermeneinern und anderen marinen Tieren, von Benecke an 
Spyrogyrafäden, von Overton und Hansteen-Oramer den kittenden 
Einfluß von Calciumverbindungen wahrscheinlich gemacht haben, so 
könnte möglicherweise im Caleiummangel eine gemeinsame Erklärung 
für die Störung der Retraktion, die Lockerung der Endothelien und den 
therapeutischen Effekt von Chlorcaleiumlösungen bei der thrombo- 
penischen Purpura gefunden werden. 

Leschke hatte Gelegenheit, in 3 Fällen schwerer Thrombopenie — 
allerdings in einer Periode nur ganz geringfügiger Hautblutungen — 
den Ca-Gehalt des Blutserums zu untersuchen. Es fanden sich Werte 
an der unteren Grenze der Norm und darunter: 8,9, 9,0, und 9,7 mg-%, 
Ca. Es wäre wünschenswert, diese Untersuchungen in weiteren Fällen 
durchzuführen und gegebenenfalls auf den Ca-Gehalt der Gefäßendo- 
thelien auszudehnen. Bei perniziöser Anämie mit Thrombopenie 
wurde der Ca-Gehalt normal gefunden (10—11 mg-%). 


10. Thrombosen. 


Drei unserer Patientinnen haben in der Anamnese bzw. im Verlauf 
Thrombosen. Bemerkenswert ist, daß bei Frau L. (Fall 1) trotz nach- 
weisbarer Thrombopenie eine Thrombose sich ausbildete. Im Fall 12 
(Frau J.) ist klinisch eine Thrombose nicht nachgewiesen worden; doch 
ist man wohl berechtigt, die im Jahre 1916 auftretende rechtsseitige Hemi- 
plegie auf eine Embolie zurückzuführen. Überblickt man die Gelegen- 
heiten, bei denen die 3 Frauen ihre Thrombose akquiriert haben, so han- 
delt es sich in allen 3 Fällen um Umstände, in denen die vorher beste- 
hende Plättchenzahl aus irgendeinem Grunde erhöht war. Bei Frau L. 
lag eine Bronchopneumonie vor und in den beiden anderen Fällen eine 
posthämorrhagische Thrombocytose. Wir würden diesen Befund als 
einen zufälligen ansehen, wenn nicht Weil in der schon vorher 
zitierten Arbeit auf die Häufigkeit der Thrombosen und Varicen in der 
Anamnese derartiger Frauen hingewiesen hätte. 


11. Hautjucken. 


Ebenfalls möchten wir darauf hinweisen, daß Frau L. (Fall 1) eine 
Angabe über intensives Hautjucken in der Vorgeschichte hat. Lenoble 
beschreibt den Krankheitsfall eines 21jährigen Mädchens Marie AU, 
die ihr ganzes Leben lang von einem Prurigo diathesique geplagt wird. 
Auch andere Patienten von Lenoble klagen über Hautjucken. Glanz- 
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mann hat diesen Befund für einzelne seiner Fälle bestätigen können, 
doch geht er in der Deutung des Symptomes mit Lenoble nicht konform. 
Im Gegensatz zu Lenoble, der das Hautjucken auf intestinale Störungen 
zurückführt, nimmt Glanzmann in Analogie mit dem Hautjucken 
bei Leukämie hämatische Veränderungen als Ursache an. Wir denken 
eher an anaphylaktische Vorgänge als Ursache des Hautjuckens, die 
sich freilich nicht immer nachweisen lassen. In einem von Weil 
beschriebenen Falle lag eine intestinal bedingte Anaphylaxie als 
Ursache vor. 

Resümieren wir das Symptomenbild der thrombopenischen Purpura, 
so finden wir, daß das Syndrom sich aus Haut-, Schleimhaut- und Or- 
ganblutungen, Thrombopenie, verlängerter - Blutungszeit bei normaler 
Gerinnungszeit, Irretractibilität des Butkuchens und abnormer Capillar- 
durchlässigkeit zusammensetzt. Auf die unbedingte Zugehörigkeit der 
Blutung zum Krankheitsbilde können wir nicht verzichten, daerst diese 
aus der Diathese eine Krankheit macht. Wir stellen sie darum sogar 
an die Spitze als führendes Symptom. 


II. Ätiologie. 

Über die auslösenden Faktoren, die zur Verminderung der Blut- 
plättchen führen, wissen wir erst sehr wenig. Das Epitheton „essen- 
tiell‘“ oder „‚genuin“ ist auch bei der Thrombopenie ebenso wie bei ande- 
ren Krankheiten nur ein Eingeständnis unserer Unkenntnis der Ätiologie. 


a) Infekt. 

In manchen Fällen begegnen wir irgendeinem Infekt kurz vor dem 
Auftreten der ersten Blutungen. Inwieweit wir daraus auf einen kau- 
salen Zusammenhang schließen dürfen, entzieht sich jeder Beurteilung. 
Wir glauben, daß er höchstens als Hilfsfaktor mit in Frage kommen kann. 


b) Menstruation und Gravidität. 


Etwas mehr Anhaltspunkte haben wir für einen Zusammenhang 
mit den Funktionen der weiblichen Genitalorgane, mit Menstruation 
und Gravidität. 

Unter unseren eigenen Beobachtungen war es besonders Fallll, der 
unsere Aufmerksamkeit auf die Frage lenkte, ob möglicherweise die 
Schwangerschaft als auslösendes Moment eine Rolie spielen kann. 

Bucura hat für die Schwangerschaft nachgewiesen, daß vermehrte 
Eierstocksfunktion erhöhte Blutungsneigung sowie bei Einsetzen einer 
Hämorrhagie (gleichviel aus welchem Organ und Körperteil) stärkere 
Blutung und schwerere Blutstillung bedingt. Dessenungeachtet ist 
Purpura in der Schwangerschaft nicht eben häufig. Litten zitiert 1903 
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in der Deutschen Klinik 1 Fall von Dohrn, der hierher gehört. Bossi 
berichtet über 1 Fall, der analog dem unseren ist. Andere Publi- 
 kationen liegen von Rüder, Olow und Frank und Lutzmann vor. Be- 
 merkenswerterweise sind die Blutplättchenzahlen gewöhnlich während 
_ der Schwangerschaft nach Erede erhöht. 

Anders liegen die Verhältnisse bei. der Menstruation. Hierbei hat 
- Pfeiffer in Kurvenuntersuchungen nachgewiesen, daß physiologischer- 
weise mit dem Einsetzen der Menses die Zahl der Plättchen auf !/, oder 
!/, des Normalen absinkt, um vom 2. Tage an langsam wieder anzu- 
steigen. Durch vergleichende Untersuchungen bei Männern wurde ge- 
zeigt, daß der Blutverlust als solcher nicht die Ursache des Plättchen- 
mangels ist. Fernerhin hat Stephan darauf aufmerksam gemacht, daß 
bei gesunden Frauen stets prämenstruell eine abnorme Durchlässigkeit 
der Capillaren feststellbar ist. Demnach ist es nicht verwunderlich, 
daß die Zeit der Regel häufig der Anfangstermin einer einsetzenden Pur- 
puraerkrankung ist. Es ist sicherlich kein Zufall, daß die Fälle von 
Werlhof und von Hayem zur Zeit der Regel einsetzten. Der Fall von 
Denys befand sich im Puerperium. Sicherlich beruhen auch manche 
Menorrhagien, die fälschlich als weibliche Hämophilie gedeutet worden 
sind, auf einer Thrombopenie. Gragert berichtet über den Fall einer 
19jährigen Nullipara, die bei 3 aufeinanderfolgenden Menses konstant 
_ eine Verschlimmerung ihrer Purpura aufwies. Und auch der vielfach 
angeführte Fall von Charlotte Ehrenberg verdient in diesem Zusammen- 
hang genannt zu werden. Hier handelte es sich ebenfalls um ein 19jäh- 
riges junges Mädchen, das meist 8—10 Tage vor Eintritt der Menses 
Blutflecke am ganzen Körper bekam, die erst am Schluß der Periode 
verschwanden. Jede Regel stellte eine Lebensgefahr für die Patientin 
dar. Diese Autorin hat nun versucht, der Ursache dieser Blutungen 
näherzukommen. In der Vermutung, daß Corpus luteum-Extrakt direkt 
thrombocytolytisch wirkt, hat sie 3 Kaninchen Corpus luteum-Extrakt 
injiziert und in der Tat ein Verschwinden der Plättchen beobachten 
können. Wenn auch diese Mitteilung mit aller Vorsicht zu bewerten 
ist und dringend der Nachprüfung bedarf, sprechen doch manche kli- 
nische Beobachtungen dafür, daß innige Beziehungen zwischen Stö- 
rungen des weiblichen Genitales und Purpuragenese bestehen. Es 
liegt nahe, anzunehmen, daß auch andere Komponenten des endokrinen 
Systems für die Purpuragenese eine Rolle spielen. 


c) Anaphylaxie. 

Ein weiteres ätiologisches Moment für das Auftreten einer thrombo- 
penischen Purpura stellt die Anaphylaxıe dar. Bei der experimentellen 
Anaphylaxie gehört das Verschwinden der Blutplättchen und das Auf- 
treten von Blutungen zu den klassischen Symptomen. In der klinischen 
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Pathologie der thrombopenischen Purpura begegnen wir jedoch nur 


sehr selten Fällen, bei denen eine anaphylaktische Genese angenommen 


werden kann. 
Weil hat folgenden eigentümlichen Fall von anaphylaktischer Pur- 


pura beschrieben: 
Il s’agit d’un jeune homme de seize ans, atteint depuis trois ans de purpura 


recidivant et d’epistaxes intenses. Ses tares sanguines et vasculaires sont telles 


que nous les avons decrites (thrombop£nie etc.). Ce garcon ne presente aucune 
lesion d’organe et, sauf des symptomes de dyspepsie, de constipation et un aspect 


chol&mique, est bien portant. Mais les accidents, d’apres lui et ses parents, sont 


essentiellement lies au regime: il suffit qu’il mange viande, oeufs ou poisson, pour 
faire une crise hemorrhagique, et la pouss&e purpurique est generalement annoncee, 
un jour d’avance, par de la bouffissure urticarienne du visage.“ 

Wir sehen also hier einen jungen Menschen, der streng gebunden 
an Eiweißaufnahme (Fleisch, Ei, Fisch) eine Urticaria und nachfol- 
gende thrombopenische Purpura bekommt. Die regelmäßige Bezie- 


hung zur Nahrung sowie die prämonitorische Urticaria beweisen den ana- 


phylaktischen Charakter des Leidens. Es erscheint uns der vorliegende 


Fall darum als besonders wichtig, weil er im Gegensatz zu Glanzmann 


beweist, daß die anaphylaktische Genese kein Kriterium für die Unter- 
scheidung von symptomatisch verschiedenen Purpuraformen ist. Echte 
thrombopenische Purpura mit verlängerter Blutungszeit usw. kann 
durchaus auf anaphylaktischer Basis entstehen. Weil fühlt sich auf 
Grund des vorliegenden Falles berechtigt, lactovegetabile Kost über- 
haupt für die Behandlung der Purpura zu empfehlen. Wir haben jedoch 
davon in unsern Fällen keinen Einfluß gesehen. 


d) Verdauungsstörungen. 


Auch in anderer Weise hat man versucht, die Purpura in ätiolo- 
gische Beziehung zum Verdauungstrakt zu bringen. Schon Hayem 
hatte den Gedanken ausgesprochen, den Kaznelson aufgriff, daß in 
Analogie mit der perniziösen Anämie ein enterogenes Gift den Blutplätt- 
chenmangel bedinge. Kaznelson hat eine Reihe von Fällen gesehen, 
bei denen Verdauungsstörungen vorlagen. Allgemeingültig dürfte dies 
nach unseren Erfahrungen nicht sein. 


e) Avitaminose. 


Unter Hinweis auf den Skorbut und die übrigen Avitaminosen lag 
es nahe, den Einfluß der Nahrung auf die Blutungsneigung auch in an- 
derer Richtung zu untersuchen. Der Skorbut selbst und ebenso die 
Möller-Barlowsche Krankheit verlaufen nach den Untersuchungen von 
Frank, Hess, Herz, Koch u. a. mit normalen Blutplättchenzahlen. Da- 
gegen ist es englischen Autoren (Cramer, Drew und Mottram) gelungen, 
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nachzuweisen, daß Vitamin-A-arme Kost eine hochgradige T’hrombo- 
penie mit schweren Krankheitserscheinungen, jedoch keine Blutungen 
hervorruft. Einschlägige Beobachtungen beim Menschen sind uns nicht 
bekannt. 


]) Trauma. 


Verschiedentlich ist auch behauptet worden, daß traumatisch — 
offenbar unter dem Einfluß einer vasomotorischen Neurose — eine 
Purpura zustande kommen könnte. So berichtet Hirsch über den Krank- 
heitsfall einer 32jährigen Patientin, die regelmäßig im Anschluß an 
epileptische Anfälle eine Purpura bekam. Der Blutbefund: Erythro- 
cyten: 4,2 Mill, Leukoceyten 5900; Plättchen: 74000; Gerinnungs- 
zeit: 7 Min. 20 Sek.; Blutungszeit: 1!/, Min.; Retraktion gering: in 
21/, Stunden spricht höchstens für einen leichten Morbus Werlhof. 

Als ebenso fraglich ist auch der Fall von Delearde und Halley zu be- 
zeichnen, bei welchem es sich um ein 10jähriges Mädchen handelt, das 
die erste Purpuraeruption im Anschluß an einen Schreck bekam. ‚Sous 
influence de fatigue d’abord ou d’une emotion“ wiederholte sich angeblich 
die Purpura fast monatlich, ohne daß späterhin nach Einsetzen der 
Regel, die in keiner Weise überreichlich war, ein Zusammenhang mit 
dieser zu konstatieren war. Glanzmann deutet diesen Fall als anaphy- 
laktoide Purpura. Hierzu liegt kein Grund vor. Es wird ausdrücklich 
betont, daß weder Fieber noch Gelenkbeschwerden bestanden haben. 
Die Blutplättchenzahl war angeblich normal; doch wird eine. Zahl 
nicht angegeben. 


9) Tuberkulose. 


Schließlich sei darauf hingewiesen, daß immer wieder der Tuber- 
kulose eine Bedeutung für die Purpuraentstehung beigemessen worden 
ist. Fälle dieser Art sind z. B. von Sternberg, Duke, Gavin, Rose- 
mann und vor allem Bensaude und Rivet mitgeteilt worden. 

Bei der Häufigkeit der Tuberkulose gibt es wohl wenig ätiologisch 
unklare Krankheiten, die man nicht einmal mit ihr im Zusammen- 
‘, hang gebracht hat. Wir haben nicht den geringsten Anhaltspunkt 
dafür, daß die thrombopenische Purpura etwas mit Tuberkulose zu 
tun hat. 

Die symptomatische thrombopenische Purpura im Verlauf von anderen 
Krankheiten (Leukämie, Gaucherscher Krankheit, aplastischer Anämie, 
Infektionskrankheiten u.a.) werden wir im Abschnitt V bei der Er- 
örterung der Differentialdiagnose besprechen. 

Mehr und mehr drängt sich uns, wie schon Leschke ausgeführt hat, 
durch die jahrelang fortgesetzte Beobachtung der Fälle von echter Werl- 
hofscher Krankheit die Überzeugung auf, daß die wesentliche Ursache 
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dieses Leidens eine konstitutionelle Insuffizienz der Thrombocytogenese 
ist. Das Vorkommen (wenn auch selten) erblicher Übertragung der 
Krankheitsanlage, das wir selbst in einem eindrucksvollen Falle beob- 
achten konnten, in dem das Kind einer thrombopenischen Arztfrau 
schon bei der Geburt mit Blutflecken übersät war und keine Plättchen 
hatte, bestärkt uns in dieser Ansicht ebenso wie die Beobachtung, 
daß in vielen typischen schweren Fällen trotz aller Behandlung, selbst 
trotz erfolgreicher Milzexstirpation, die Plättchenzahlen auf die Dauer 
doch immer wieder unter die Norm sinken. Es bedeutet keinen Wider- 
spruch hiergegen, daß in anderen Fällen die Plättehenzahlen nach der 
Milzexstirpation dauernd (so weit wir es bisher verfolgen können, d.h. 
mehrere Jahre lang) normal bleiben. In ihnen ist es eben gelungen, 
die weniger hartnäckige Insuffizienz der Plättchenbildung zu besiegen. 
In anderen Fällen wiederum gelingt das überhaupt nicht. 
Jedenfalls muß man u. E. begrifflich auseinanderhalten: die T’hrom- 
bopenie als Diathese und die thrombopenische Purpura als Krankheit. 


IV. Nomenklatur der Werlhofischen Krankheit (thrombopenischen 
Purpura) und der thrombopenischen Diathese. 


Bei aller Verschiedenheit im klinischen Verlauf haben die hier be- 
sprochenen Fälle von Werlhofscher Krankheit einen Symptomenkom- 
plex gemeinsam, der in Haut- und Schleimhautblutungen, Thrombo- 
penie, verlängerter Blutungszeit bei normaler Gerinnungszeit, Irretrac- 
tibilität des Blutkuchens und abnormer Capillardurchlässigkeit besteht. 
Aus der Gruppe dieser Symptome hat E. Frank der Thrombopenie 
eine besondere Bedeutung beigemessen und die Krankheit ‚‚essentielle 
Thrombopenie‘ genannt. Mit Morawitz, Kaznelson u. a. halten wir diese 
Nomenklatur nicht für vorteilhaft, da ja die Thrombopenie ohne Pur- 
pura keine Krankheit, sondern eine belanglose Anomalie ist. Sofern 
aber Frank damit sagen will, daß die Thrombopenie als Zeichen der 
latenten hämorrhagischen Diathese von Bedeutung ist, so stimmen wir 
ihm zu. Aber dann bleibt nichtsdestoweniger die Krankheit, unter der 
der Patient leidet und die der Arzt behandelt, die Purpura und nicht 
die Thrombopenie. Wir halten es deshalb für richtig, die Krankheit 
als Werlhoische Krankheit oder thrombopenische Purpura zu bezeichnen. 
Die ihr zugrunde liegende Diathese dagegen können wir mit E. Frank 
als ‚„Thrombopenie“ bezeichnen, mit dem Beiwort „genuine“ oder ‚„‚essen- 
tielle“ für die Fälle, deren Ätiologie wir nicht kennen, und in der Hoffnung, 
daß dieses Beiwort — Eingeständnis unseres Nichtwissens — durch die 
pathogenetische Forschung der Zukunft bald eliminiert werden möge. 

Im übrigen messen wir dem Streit um den Namen keine große Be- 
deutung bei. Natürlich werden wir immer bestrebt sein, unsere Namen- 
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- gebung so einzurichten, daß sie möglichst das Wesen des Krankheits- 
prozesses trifft. Hauptsache aber ist und bleibt bei allen Bezeichungen, 
daß wir wissen, was damit gemeint ist, und daß wir uns damit verstän- 
digen können. Und das können wir im vorliegenden Falle sicherlich, 
mögen wir die Krankheit nun als Morbus Werlhof, als thrombopenische 
Purpura oder als essentielle (genuine) Thrombopenie bezeichnen. Jeder 
wird wissen, was darunter zu verstehen ist. 


V. Differentialdiagnose. 

Die Voraussetzung einer differentialdiagnostischen Erörterung ist 
das Vorhandensein einer brauchbaren Einteilung. Hierbei möchten 
wir die älteren Einteilungen von Litten, Lenoble und Hutinel übergehen 
und die neueren von Glanzmann, Pfaundler und v. Seht, Morawitz und 
E. Frank unseren Beobachtungen zugrunde legen. 


Glanzmann teilt folgendermaßen ein: 


I. Gruppe: Anaphylaktoide Gruppe 
A. Chronisch intermittierende Form 
a) Purpura simplex, 
b) Purpura urticans erythematosa, 
c) Purpura mit Ödemen, 
d) Purpura mit Gelenkerscheinungen, 
e) Purpura mit Polyneuritis, 
f) Purpura mit intestinalen Blutungen und Koliken, 
g) Purpura mit Albuminurie und hämorrhagischer Nephritis. 
B. Akute, infektiöse Form. 
C. Foudroyante, infektiöse Form, Purpura fulminans (Henoch). 


II. Gruppe: Morbus maculosus Werlhofii. 
A. Idiopathischer Morbus Werlhof. 
l. chronisch intermittierende Form, 
2. akute Form, 
3. Morbus maculosus fulminans, foudroyante Form. 
B. Symptomatischer Morbus Werlhof bei schweren Blutkrank- 
heiten, Leukämie, Aleukämie usw. 


Pfaundler und von Seht teilen ein: 
I. Gruppe: Charakterisiert durch Beziehungen | (Werlhofsche 
zu Blutkrankheiten Gruppe) 
II. Gruppe: Charakterisiert durch offenkundige Bezie-| (Plurifokale 
hungen zu definierten Infektions- , infektiöse 
krankheiten | Gruppe) 


III. Gruppe: Restbestand der Fälle (Schönlein-Henochsche Gruppe). 
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Morawitz unterscheidet: 
I. Avitaminosen. 
II. Hämophilie. 
III. Chronische essentielle Thrombopenie. 
IV. Schönlein-Henochsche ‘Purpura. | 
V. Restbestand (Henochsche Purpura fulminaus, aplastische Anämie, 
Infektionskrankheiten usw.) 


Frank teilt ein in: 
I. Essentielles Thrombopenie. 
Il. Hämorrhagische Capillartoxikose. 
III. Endotheliosis haemorrhagica. 
IV. Infektiöse hämorrhagische Diathese. 


Unter kritischer Würdigung dieser 4 Einteilungen überblickt man 
zugleich den Weg, den die Purpuraforschung in den letzten Jahren 
gegangen ist. Glanzmann sieht auf Grund der Arbeit von Dusch und 
Hoche in der Henochschen Festschrift das Wesentliche der Schönlein- 
Henochschen Krankheit in anaphylaktischen Prozessen und betitelt 
sie nach dem Vorgang von Frank als anaphylaktoide Purpura. Eine 
Diskussion für und wider diese Benennung erhob sich in der folgenden 
Zeit. Als vorläufiges Ergebnis derselben finden wir, daß Pfaundler 
und v. Seht diese Nomenklatur in die Gruppe ihrer Blutungsübel nicht 
aufgenommen haben, sondern zur alten Bezeichnung der Schönlein- 
schen Krankheit zurückgekehrt sind. Ihr Verdienst besteht darin, die 
infektiöse Gruppe von der anaphylaktoiden Glanzmanns abgetrennt zu 
haben, indem sie zeigten, daß das Gemeinsame der unter dieser Gruppe 
zusammengefaßten Blutungen in Zirkulationsstörungen besteht, die 
verursacht werden durch Embolien, Thrombosen, hämorrhagische 
Entzündungen, Gera Van dern (Infiltration, Degeneration, 
Arrosion). 

Den Versuch, eine Einteilung auf pathogenetischen Grundlagen zu 
geben, unternimmt E. Frank, aber er scheitert vorerst an den mangeln- 
den ätiologischen Kenntnissen, die wir über die Schädigungen der Capil- 
laren besitzen. Allen Einteilungen gemeinsam bleibt eine Gruppe, 
deren Unklarheit auf den eigenartigen und vielseitigen Beziehungen ZWwi- 
schen Infekt und Blutung beruht. 

Es ist bemerkenswert, daß fast alle Autoren außer Morawitz die 
Hämophilie und die Avitaminosen unberücksichtigt lassen, offenbar 
aus der Überzeugung heraus, daß die Hämophilie und der Skorbut in 
ihrem Wesen derart geklärt sind, daß sie in der Reihe dieser Purpuraformen 
nichts mehr zu suchen haben. Der Skorbut mit seiner typischen Anamnese, 
mit typischer Stomatitis, mit normaler Blutplättchenzahl wird in 
der Tat kaum jemals trotz ausgedehnter Hautblutungen differential- 
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diagnostisch gegenüber der thrombopenischen Purpura Schwierigkeiten 
machen. | 

Etwas anders liegt die Sache bei der Hämophilie. Man sollte glauben, 
daß die Hämophilie mit ihrem hervorstechenden Merkmal der Vererb- 
' barkeit, mit stark verlängerter Gerinnungszeit, mit normaler Plättchen- 
zahl und fehlendem Endothelsymptom in genügender Weise gegenüber 
der thrombopenischen Purpura abgegrenzt sei. Doch werden immer wie- 
der Fälle beschrieben, die den Übergang zwischen beiden Krankheiten 
beweisen sollen. So haben Full, Montanus, Tancre, Gram, Luzzato 
u.a. Fälle publiziert, deren Beweiskraft wir jedoch in Übereinstimmung 
mit Morawitz trotz der Kombination von verlängerter Gerinnungszeit mit 
Blutplättehenmangelnichtanerkennen können. Auch bei derWerlhofschen 
Krankheit kann gelegentlich die Gerinnungszeit verlängert sein, und bei 
der Anaphylaxie gehört die verlängerte, ja sogar aufgehobene Gerinnung 
neben dem Plättehenschwund zu den klassischen Blutveränderungen. 

Was die weibliche Hämophilie anbetrifft, die noch immer selbst 
in den Lehrbüchern angeführt wird, so hat Bucura (1920) in einer gründ- 
lichen Arbeit sämtliche Fälle der Literatur nachgeprüft und ist zu 
dem Ergebnis gekommen, daß auch kein einziger Fall von wirklich 
einwandfrei nachgewiesener weiblicher Hämophilie existiert. Auch 
die in den letzten Jahren veröffentlichten kasuistischen Beiträge von 
Hampeln, Grütz und Pilossian fallen unserer Meinung nach der gleichen 
Kritik zum Opfer. In der überwiegenden Mehrzahl der Fälle von weiblicher 
Hämophilie handelt es sich um eine verkannte thrombopenische Purpura 
oder aber vielleicht auch um nicht erkannte Fälle des von Rabe und 
Salomon. neuerdings gekennzeichneten Krankheitsbildes der Pseudo- 
hämophilie. 

Rabe und Salomon, Opitz und Magda Frei haben Fälle beschrieben, 
die unter dem Bilde einer sporadischen Hämophilie verlaufen und bei 
denen die Blutuntersuchung als einzige Störung einen Fibrinogenmangel 
aufgedeckt hat. Morawitz hat deshalb vorgeschlagen, die Krankheit als 
Fibrinopenie zu bezeichnen. Die Blutplättchenzahlen sind in dem Falle 
von Rabe und Salomon normal, bei Opitz und Frei mäßig reduziert. Das 
8 Monate alte Kind, das die letzteren beobachtet haben, bekommt 
im Anschluß an die Blutentnahme eine unstillbare Blutung aus der 
Fingerbeere. 

Zuweilen recht schwierig ist oft die Abgrenzung der thrombopenischen 
Purpura von der Schönlein-Henochschen Krankheit, oder wie Glanzmann 
- sie genannt hat, von der anaphylaktoiden Purpura. Um die Unterschiede 
herauszubringen, lassen wir eine kurze Schilderung des Krankheitsbildes 
folgen. | 

Unter allgemeinem Krankheitsgefühl entwickeln sich bei den Pa- 
tienten rheumatoide. Schmerzen an den verschiedensten Körperstellen. 
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Unter mäßiggradigem Fieber schwellen die Gelenke an und werden schmerz- 
haft. Zur gleichen Zeit schießen, meistens an den Unterschenkeln be- 
ginnend, kleine Purpuraflecke auf, die bald auch zu größeren zusammen- 
fließend den ganzen Körper gewöhnlich mit Ausnahme des Gesichtes be- 
decken. Neben den kleinen Hämorrhagien trifft man häufig auch harte, 
bläuliche, tiefliegende Knoten wie beim Erythema nodosum an. Mittler- 
weile treten Darmerscheinungen auf, die sich in heftigen Koliken be- 
sonders in der Nabelgegend verbunden mit hartnäckigem Erbrechen 
und Entleerung von gelblichgrünen, mit Blut untermischten Stühlen 
äußern. 

Die nachfolgenden Beobachter, vor allem Glanzmann, Pfaundler 
und »v. Seht, haben an Hand ihrer Kasuistik die Erkenntnis der Krank- 
heit gefördert, und Glanzmann hat die Unterschiede gegenüber der 
thrombopenischen Purpura scharf differenziert. 


Differentialdiagnose der Purpura rheumatica (Schoenlein-Henoch) und der thrombo- 
penischen Purpura [Werlhof]'): 











Thrombopenische Purpura 
Morbus maculosus Werlhofii 


Purpura rheumatica 


Symptome (Schönlein-Henoch) 





Entsteht im Zusammenhang | Auftreten in völligem Wohl- 
mit bekannten oder un- befinden. 


bekannten Infekten. 





Beginn. 





Kein Fieber im Beginn, höch- 
stens sekundär nach Blut- 


Infektiös-toxische Allgemein- 
erscheinungen: Unwohl- 


Allgemeinerschei- 
nungen 


sein, Kopfschmerzen, Appe- 
titlosigkeit, belegte Zunge, 
Fieber (oft nur subfebril). 


ergüssen komplizierender 
Infekte. 


mE 











Besondere Begleit-| Urticaria, Erytheme, Ödeme, | Fehlen. 
erscheinungen Gelenkschwellungen, rheu- 
(außer den Blu-| matische Schmerzen, Poly- 
tungen). neuritis, intestinale Koliken 
mit Erbrechen u. Melaena, 
hämorrhagische Nephritis. 
Allgemeines Ver-| Petechien von Stecknadel- |Neben den Petechien stets 


halten der Blut- 
flecken. 








kopf- bis Linsengröße, sel- 
ten zehnpfennigstück- und 
markstückgroße Flecke. 


Stets auch urticarielle und 


erythematöse Exantheme. 


große Flecke. Charakteri- 
stisch sind fünfmarkstück- 
und handtellergroße Ecchy- 
mosen. Alle Farbenüber- 
gänge von Violettrot zu 
Grün, Braun und Gelb 
(Leopardenfell). 


1) Unter Benutzung des Schemas von Glanzmann. 
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Purpura rheumatica Thrombopenische Purpura 

Brmpenine (Schönlein-Henoch) Morbus maculosus Werlhofii 
Lokalisation der Vorzugsweise an den Extre- | Regellos, häufig auch am 
Blutflecken: mitäten, besonders in der| Kopf, nicht symmetrisch. 
, Nähe der Gelenke, gewöhn-  Traumenkönnenfür die Lo- 
‚lich symmetrisch, Kopf| kalisation maßgebend sein. 
meist verschont. Häufig subcutane und in- 

tramuskuläre Hämatome. 

Schleimhautblu- Selten. Epistaxis und Stomatorrha- 

tungen. gie häufig, auch conjunc- 
tivale Blutungen. Ecchy- 
mosen oft am Gaumen 
und Zahnfleisch. Magen-, 
Darm-, Kehlkopf-, Nieren-, 
Blasen-, Uterusblutungen. 

Blutungszeit. Normal. Verlängert. 

Blutgerinnungszeit. | Normal. Normal. 

Retraktion des Blut- Normal. ı Fehlt. 

kuchens. 

Blutgerinnung. | Normal. Normal. 

Blutmorphologie. Neutrophile Leukocytose und | Neigung zu Leukopenie und 
Eosinophilie. Linksver- Lymphocytose. Keine 
schiebung. Linksverschiebung. 

Verhalten der Plätt- In den chronisch intermit- Hochgradige Plättchenver- 


tierenden Fällen Vermeh- 
rung der Plättchen; in 
akuten und fulminanten 
Fällen mäßige Verminde- 
rung, aber nie so hoch- 
gradig wie beim Morbus 
Werlhof. 

Differentialdiagnostische Schwierigkeiten entstehen natürlich nicht 
in den ausgeprägten Fällen, die mit Hilfe dieses Schemas leicht einge- 
ordnet werden können, sondern in den Grenzfällen, die unser besonderes 
Interesse erfordern. Als solchen möchten wir den von uns geschilderten 
Falll1, Frau Maria N., ansehen und diesen einer differentialdiagnostischen 
Erörterung unterziehen. 


minderung mit Riesen- 
formen und Pyknose. 


chen. | 











Frau N. ist unter mäßiggradigem Fieber an @elenkschwellungen und -schmerzen 
erkrankt und hat einige Zeit danach Blutungen an Armen, Beinen, Brust und 
Zahnfleisch bekommen. Die Pariser Kollegen haben die Diagnose auf Purpura 
haemorrhagica mit rheumatischem Charakter, d. h. auf Schönleinsche Krankheit 
gestellt. Als die Patientin in unsere Beobachtung gelangte, war sie fieberfrei 
und frei von Gelenkbeschwerden, dagegen wies sie eine hochgradige T'hrombopenie 
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auf mit verlängerter Blutungszeit, derentwegen wir die Diagnose auf Werlhofsche 
Krankheit stellten. 


Bei der Differentialdiagnose des Falles bestanden 3 Möglichkeiten: 

1. die Patientin hat von vornherein eine thrombopenische Pur- 
pura gehabt, 

2. sie hat die ganze Zeit über eine rheumatische Purpura gehabt, 

3. sie hat zuerst einen Gelenkrheumatismus und daran anschlie- 
ßend eine thrombopenische Purpura gehabt. | 

Um mit der letztgenannten Auffassung zu beginnen, so läßt sie 
sich damit verteidigen, daß der Gelenkrheumatismus als endothel- 
schädigende Krankheit in Gestalt der abnormen Capillardurchlässig- 
keit die Vorbedingungen zum Ausbruch einer thrombopenischen Pur- 
pura schafft. Wie im Fall Dr. J., den Minkowski beschreibt, es selbst 
Frank für nicht unmöglich hält, daß das vorausgegangene Erythema 
nodosum als auslösender Faktor eine Rolle spielt, wie Patientin L. (Fall 1) 
in der Anamnese einen Gelenkrheumatismus aufweist, so könnte in un- 
serem Falle die Capillarschädigung so unmittelbar vom Ausbruch der 
Purpura bei vorhandener Disposition gefolgt sein, daß beides ineinander 
übergeht. 

Nehmen wir mit Möglichkeit 2 an, daß von Anbeginn bis zu Ende 
eine anaphylaktoide Purpura bestanden hat, so entspricht der Anfang 
allen Anforderungen, die wir an eine solche stellen müssen. Der Beginn 
mit Fieber, die auftretenden Gelenkerscheinungen, die Hautblutungen 
decken sich bis ins einzelne mit Schilderungen, wie sie Dusch und Hoche 
(cf. Fall 1 dieser Autoren) gegeben haben; daß das Fieber später fehlt, 
ist nicht eben häufig, aber z. B. in einem ähnlichen Fall von Dusch 
und Hoche beobachtet worden. Ebenso beschreiben diese Autoren, daß 
Darmerscheinungen, wie sie in unserem Falle fehlten, durchaus nicht 
immer vorhanden zu sein brauchen. Schleimhautblutungen, wie 
in unserem Falle, sind bei der anaphylaktoiden Purpura selten, doch sind 
sie gerade im Munde gesehen worden. Die geringe Größe der Haut- 
blutungen befindet sich ebenfalls mit der Schönleinschen Krankheit 
im Einklang; der symmetrische Charakter allerdings ist in unserem Falle 
nicht gewahrt. Es ist ausdrücklich von Dusch und Hoche und später 
auch von Glanzmann hervorgehoben worden, daß hämorrhagische 
Nephritiden als Komplikation der anaphylaktoiden Purpura vorkom- 
men können, daß aber reine Nierenblutungen zum Bilde der Krank- 
heit nicht gehören. Diese Nierenblutung und die hochgradige Thrombo- 
penie lassen sich mit dem Krankheitsbilde nicht vereinigen. 

Geht man endlich von der Möglichkeit aus, daß von vornherein 
eine thrombopenische Purpura vorgelegen hat, so befindet sich das 
anfängliche Fieber damit nicht im unbedingtem Widerspruch. Erstens 
ist Fieber im Beginn des Morbus Werlhof wiederholt (vgl. unseren Fall 2) 





Die Werlhofsche Blutfleckenkrankheit (thrombopenische Purpura). 697 


beschrieben worden, zweitens kann ja ein Infekt neben der Purpura be- 
stehen. Gelenkerscheinungen gehören nicht zum Bilde des Morbus 
Werlhof, doch werden z. B. von Pfaundler und v. Seht exsudative Ery- 
theme, also ebenfalls anaphylaktoide Erscheinungen bei Fall 18/310 
erwähnt. Schließlich kommt eine so hochgradige Nierenblutung kom- 
biniert mit einer Thrombopenie von weniger als 10 000 Blutplättchen 
im Kubikmillimeter Blut bei keiner anderen Krankheit als bei der 
thrombopenischen Purpura vor. Bringt man damit noch in Zusammen- 
hang die kongenitale thrombopenische Purpura des bald darauf gebore- 
nen Kindes, so wird über die Diagnose der thrombopenischen Purpura 
kaum ein Zweifel möglich sein. 

Es würde den Rahmen einer differentialdiagnostischen Besprechung 
überschreiten, wollten wir ausführlich auf die Pathogenese der Schön- 
lein-Henochschen Krankheit eingehen; ob sie anaphylaktoid ist, wie 
Glanzmann und Frank behaupten, oder nicht, bleibe gänzlich dahin- 
gestellt. Purpuraexantheme bei der Serumkrankheit sind auf jeden 
Fall äußerst selten. Wir können dem einzigen, bisher beobachteten 
und vielfach zitierten Fall von Widmer, bei welchem solche auftraten, 
einen zweiten aus der Literatur von Meleney anfügen. Hier handelte 
es sich um einen Pneumoniker, der im Anschluß an die Injektion großer 
Quantitäten von Antipneumokokkenserum Ödeme und hämorrhagische 
Exantheme bekam. Einen dritten Fall mit ausgedehnten Haut- und 
Schleimhautblutungen aus Mund, Nase, Blase und Darm, hat Herr 
Prof. Snapper in Amsterdam nach mündlicher Mitteilung unlängst be- 
obachtet. 

Am schwierigsten ist die Differentialdiagnose des sog. Restbestandes 
der mit Blutungen einhergehenden Krankheiten, der nach Abzug der 
besprochenen Formen bleibt. Pfaundler und v. Seht haben diese unter 
dem Begriff der „plurifokalen infektiösen Gruppe‘ zusammengefaßt 
und zugleich durch Pfeilrichtung darauf hingewiesen, daß einzelne 
Krankheitsbilder in ihrer Erscheinungsform der Werlhof- oder Schön- 
lein-Henoch-Gruppe sich anpassen. E. Frank dagegen hat in einem 
Kapitel ganz allgemein die Beziehungen zwischen Infekt und hämorrha- 
gischer Diathese zusammenfassend abgehandelt und allein den Blutun- 
gen bei der Endocartitis lenta als ‚‚Endotheliosis hämorrhagica‘‘, einen 
besonderen Abschnitt gewidmet. Wenn es ohnehin schon anfechtbar 
ist, aus der Gruppe der Infekte eine einzige Krankheit, die Endocar- 
ditis lenta, herauszugreifen, so liegen gerade bei dieser die Verhältnisse 
außerordentlich kompliziert, da sicherlich außer der Schädigung der 
Endothelien im Zellverbande noch andere Momente, wie z. B. die manch- 
mal hochgradige Thrombopenie, sowie das Vorliegen von Kokkenem- 
bolien, als Ursache der Blutungen in Betracht kommen. Außerdem 
läßt die Franksche Einteilung die Blutungen bei Blutkrankheiten 


2. f. klin. Medizin. Bd. 102. 46 
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(perniziöser Anämie, Leukämie, Lymphadenosen, Gaucherscher 
Krankheit u.a.) gänzlich unberücksichtigt. Pfaundler und v. Seht 
beziehen diese in ihre erste Gruppe, die Werlhofgruppe, ein. 

Wir möchten deshalb vorschlagen, alle diese Blutungen unter dem 
Namen der symptomatischen oder sekundären Purpura zu vereinigen, 
und wollen damit sagen, daß in diesen Fällen die Purpura die mehr oder 
weniger unwesentliche Folgeerscheinung einer zugrunde liegenden 
Hauptkrankheit ist. Wir sind uns dabei völlig bewußt, daß auch bei 
der thrombopenischen Purpura (und ebenso bei der Schönlein-Henoch- 
schen Krankheit) die Purpura nur ein Symptom ist. Aber bei der Werl- 
hofschen Krankheit fassen wir die Haut- und besonders die Schleim- 
hautblutungen als das wichtigste, klinisch im Vordergrund stehende, 
führende Symptom auf. 

Bei den sekundären, symptomatischen Blutungskrankheiten haben 
wir gegenüber der Werlhofschen Krankheit den Vorteil, daß wir sie 
ätiologisch klassifizieren können. Wir werden uns bei unserem im fol- 
genden wiedergegebenen Einteilungsschema diesen Vorteil zunutze 
machen. 

Wir kommen mithin zu folgender Einteilung (vgl. Leschke, Dtsch. 
med. Wochenschr. 1925, Nr. 30): 


I. Essentielle thrombopenische Purpura (Werlhoische Blutungskrank- 
heit). 

IH. Symptomatische thrombopenische Purpura infolge von 

a) Blutkrankheiten (Leukämie, Agranulocytose, perniziöse und 
aplastische Anämie, hämolytischer Ikterus, Gauchersche Splenomegalie, 
Milzvenenthrombose, Knochenmarkscarcinose, Lymphogranulomatose 
U..8., 

b) Infekten (Sepsis, Endocartitis lenta, Typhus u.a.), 

c) Vergiftungen (Benzol, Benzin, Salvarsan), 

d) Anaphylaxie, 

e) Avitaminose. 

III. Niehtthrombopenische Purpura: 

a) Purpura rheumatica (Schönlein). 

b) Purpura abdominalis (Henoch). 

Nichtthrombopenische Purpura infolge von 

c) Avitaminose (Skorbut, Möller-Barlowsche Krankneit), 

d) Capillarschwäche (Purpura senilis, Purpura cachectica, Pur- 
pura unbekannter Ätiologie), 

e) Infekten (bakterielle Capillarembolien oder toxische Capillar- 
schädigungen bei septischen Erkrankungen), 

f) Vergiftungen (Benzol, Salvarsan, Pyridin, Schlangengifte). 

IV. Hämophilie. 
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V, Fibrinopenie (Pseudohämophilie). 

Die eigenartige Stellung, die die Sepsis in dieser Krankheitsgruppe 
einnimmt, veranlaßte Frank, ausdrücklich zu betonen, daß er der 
Thrombopenie bei der Sepsis für das Zustandekommen der Blutungen 
keine Bedeutung beimißt. Diese Auffassungen können wir nicht teilen 
und verweisen auf den von uns beobachteten Fall 2 (Frl. Pl.). Aus der 
Krankengeschichte geht, hervor, daß die Patientin nach anfänglich 
hochgradiger Thrombopenie im Anschluß an die Milzexstirpation einen 
Anstieg der Plättchen auf 530 000 erfuhr, daß es dann aber schon 
4 Tage später offenbar im Zusammenhang mit der eintretenden Sepsis 
zu völligem Schwinden der Plättchen und Auftreten neuer Blutmengen 
kam. In diesem Falle hat sicher die septische Allgemeininfektion 
ebenso wie auf die Capillaren auch schädigend auf die Plättchenproduk- 
tion im Knochenmark gewirkt. 

Es ist gewiß richtig, wenn Frank den bei Zerfall der Bakterien frei- 
werdenden Bakterientoxinen mit ihrer schädigenden Wirkung auf 
die Gefäßwände eine wesentliche Bedeutung für die Pathogenese der 
Blutungen zuschreibt. Aber ebenso wie bei der Endocarditis lenta 
müssen wir auch bei anderen septischen Erkrankungen annehmen, 
daß kombiniert hämatische und vasculäre Momente zusammenwirken. 
Die Capillartoxikose ist das Band, das die rheumatische (anaphy- 
laktoide) Purpura mit diesen Krankheitszuständen verknüpft. Bei 
den innigen Beziehungen, die zwischen Herz-, Gefäß- und Gelenkver- 
änderungen bestehen, sind auch ähnliche Beziehungen zwischen der 
sekundärer Purpura, bei Sepsis, Endocarditis lenta und der Purpura 
rheumatica, die Frank bezweifelt, in bezug auf die Pathogenese der 
Blutungen naheliegend. 

Praktisch wichtig ist die Differentialdiagnose der Fälle von symp- 
tomatischen Purpura die zu Verwechselungen mit der thrombopenischen 
Purpura Veranlassung geben können. In mehreren Fällen haben wir 
ernstlich erwogen, ob wir es mit einer perniziösen Anämie, mit einer 
Endocarditis lenta, mit einem hämolytischen Ikterus oder mit einer 
Purpura Werlhofii zu tun hätten. Das gelbliche Hautkolorit, die aus- 
geprägte Anämie, das Auftreten von Hautblutungen führen manchmal 
im ersten Augenblick differentialdiagnostische Schwierigkeiten mit sich, 
die nur durch eine gründliche Untersuchung und Beobachtung zu behe- 
ben sind. 


VI. Experimentelle Pathologie der Purpura und der Thrombopenie. 

Die experimentelle Erzeugung einer thrombopenischen Purpura bei 

Tieren gelingt mit verschiedenen Methoden. Es ist begreiflich, daß man 

in der bakteriologischen Ära der 80er Jahre nach einem Bacillus als 

Erreger der Krankheit fahndete, zumal schon ältere Autoren, wie 
46* 
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Batemann, Grisolle und Petrone manche Purpuraformen für infektiös 
und sogar ansteckend gehalten hatten. 


Eine ganze Reihe von Forschern fanden verschiedenartige Bacillen bei Pur- 
pura, so Klebs, (eci, Reher, Demme, Vessalle, Gendre-Gimard, Simon-Legrain Jones, 
Tizzoni, Giovanni, Kolb, Petrone, Babes Letzerich, Hanot und Luzet, Widal 
und Therese Streptokokken; Lebreton und Litten in je einem Fall Staphylo- 
kokken; negative Befunde dagegen hatten Marfan, Legendre, Denys u.a. Be- 
sonderes Aufsehen aber erregten die Untersuchungen von Letzerich, der 1884 in 
dem Blute eines an chronischer Purpura leidenden Mädchens Sporen eines Bacillus 
fand, der sich bakteriologisch als verwandt mit dem Milzbrandbacillus erwies 
und bei Übertragung auf Kaninchen Purpura erzeugte. Die Tiere zeigten nach 
kurzem besonders in den Ohren circumscripte Erweiterungen der Capillaren mit 
folgenden Blutungen, Infektion des Zahnfleisches usw.; wurden die Tiere getötet, 
so fanden sich ähnliche Blutungen und Gefäßektasien in verschiedenen Organen. 
Die mikroskopische Untersuchung wies in den Blutgefäßen vieler Stellen die 
beschriebenen Bacillen bzw. deren Sporen nach. Am stärksten entwickelt fanden 
sich dieselben stets in der vergrößerten Leber. Weiter fand er in den Organen 
der Versuchstiere sehr starke Anhäufung der roten Blutzellen und dadurch be- 
dingte Stase in den Capillaren, sowie an den Stellen der dichotomischen Ver- 
zweigungen der kleinsten Gefäße hyaline Pfröpfe, entstanden durch die Ein- 
wirkung des von den Bakterien produzierten Giftes auf das Bluteiweiß. Von diesen 
Gefäßverstopfungen leitet er die Organblutungen und die erheblichen Zirkulations- 
störungen ab. Der Bacillus dringt von außen wahrscheinlich durch die Schleim- 
haut der Mund- und Rachenhöhle in den menschlichen Organismus ein. Nach 
diesen Versuchen hielt Letzerich die Natur der Purpura haemorrhagica als chro- 
nische Infektionskrankheit für sichergestellt und wies auf ihre Analogie mit Syphilis 
und Malaria hin. Bemerkenswert ist, daß 3 Jahre nach diesen Versuchen und, 
wie er argwöhnte, als Nachwirkung ihres Einflusses Letzerich selbst an einer 
sehr langwierigen Purpura, ebenfalls mit großem Lebertumor, erkrankte, und 
daß aus seinem Blute die beschriebenen Bacillen ebenfalls gezüchtet werden 
konnten. 


Diese Versuche haben heute nur noch historisches Interesse. Mit 
der Werlhofschen Krankheit haben diese Versuche experimenteller 
Erzeugung einer septischen Pupura nichts zu tun. 


Eine andere Untersuchungsreihe ging von den Versuchen Armin Koehlers 
aus, in welchen bei Hunden durch Infusion von sehr thrombinreichem Blut ein 
der Henochschen Purpura insoweit ähnliches Krankheitsbild geschaffen wurde, 
als kurze Zeit nach erfolgter Transfusion multiple capilläre Ecchymosen im Unter- 
hautzellgewebe, Blutbrechen, blutige Diarrhöen und Darmkoliken auftraten. Der 
stürmische und wegen des hohen Thrombingehaltes des Injektionsblutes fast immer 
tödliche Verlauf des von Koehler erzeugten Krankheitsprozesses veranlaßte Silber- 
mann, eine Versuchsanordnung zu wählen, bei welcher die Tiere nicht so rasch, 
oder überhaupt nicht sterben, und bei der die Purpuraflecken zahlreicher und auf 
der ganzen Haut verteilt auftreten. Es wurden den Hunden vor der Thrombin- 
intoxikation schwache Dosen Pyrogallussäure (0,05 pro Kilo Hund) einverleibt, 
wodurch eine nur mäßige Stase in den Venen und Capillaren hervorgerufen wurde. 
Diese Eigenschaft kleiner Mengen des Pyrogallols beruht auf einer in sehr geringer 
Schattenbildung und Fragmentierung der Erythrocyten bestehenden Schädigung 
des Blutes, bei welcher dann die genannte Zirkulationsstörung sehr deutlich hervor- 
tritt. Nachdem so bei einer Anzahl von Hunden durch passende Dosen der Pyro- 
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gallussäure eine Stase in den Venen und Capillaren des gesamten Kreislaufes 
bewirkt worden war, wurden die Koehlerschen Experimente bei diesen Tieren 
wiederholt, und zwar in der Erwartung, daß die Hautcapillaren, die jetzt wie die 
übrigen des Körpers unter hohem Druck und starker Belastung ihrer Wandungen 
standen, auch eine vermehrte Durchlässigkeit für das Fermentblut zeigen würden. 
Als Resultat dieser Versuche ergab sich, daß bei den in der geschilderten Weise 
vorbereiteten Tieren durch Thrombinblutinjektionen Thrombosen und hyalıne 
Gefäßveränderungen konstant in den inneren Organen, weniger konstant in der 
Haut erzeugt werden können. Die Folgen dieser Gefäßveränderungen waren 
multiple Blutungen in den inneren Organen und zum Teil auch in der Haut. 

Auch diese Versuche treffen nicht das Wesentliche. Blutungen 
durch Thrombose spielen bei der Werlhofschen Krankheit keine Rolle. 
Immerhin verdienen sie insofern Beachtung, als das Moment der Capillar- 
schädigung auch bei ihnen als pathogenetischer Faktor für das Ent- 
stehen von Blutungen hervortritt. 

Die eigentliche experimentelle Purpuraforschung begann erst, nach- 
dem die Bedeutung der Blutplättchen in ihrer Beziehung zur Purpura 
erkannt worden war. In den Jahren 1905-1909 haben eine große 
Zahl von Autoren versucht, das Problem auf serologischem Wege 
anzugehen, indem sie die Thrombocyten durch Antiplättehenserum 
zum Verschwinden brachten. Derartige Versuche sind namentlich von 
Marino (1905), Chevrel und Roger (1907), Le Sourd und Pagniez (1908), 
Sacerdotti (1908), Cole (1908) und Stschastny (1909) ausgeführt worden. 
Dabei wurden die Injektionen von Antiplättchenserum teils in vivo, 
teils auch schon vor Rosenthal und Falkenheim, die ihre Priorität geltend 
machen, in vitro vorgenommen. So schreiben z. B. bei Le Sourd und 
Pagniez: 

„In vitro le serum anti-h&matoblastique est nocif pour tous les elements 
du sang, mais avec une inegalite d’action considerable qu’il est facile de constater, 
quand on le fait agir sur du sang complet. En additionant par exemple une 
gouttelette de sang d’une trace de serum et en portant sous le microscope la 
preparation obtenue, on voit les hematoblastes devenir globuleux, s’eclairir et 
se resoudre en fragments granuleux, avant que les leucocytes ou les hömaties 
aient subi d’atteinte &vidente de la part du serum.“ 

Zu ähnlichen Befunden kam Sacerdotti; doch wurden seine Befunde 
von Stschastny bei Nachprüfung nicht bestätigt. Die Untersuchungen 
von Aynaud kommen zu dem Ergebnis, daß die Antiplättchensera 
zwar sSpeziesspezifisch aber nur relativ zellspezifisch sind. Ähnliche 
Effekte wie durch Antiplättchensera kann man durch Antierythro- 
cytensera erzeugen. | 

Wesentlich gefördert wurde die Frage durch die Untersuchungen 
von Ledingham und Bedson, die in den Jahren 1914—1915 eine Reihe 
derartiger Versuche mitteilten. Es gelang ihnen durch Einspritzung 
von Antiplättchenserum bei Meerschweinchen eine experimentelle Pur- 
pura zu erzeugen. Die Purpura trat gewöhnlich 2 Tage post injectio- 
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nem ein und ging mit einem Sturz der Plättchen von 7—800 000 auf 
100 000 und darunter einher. Die Verminderung der Erythrocyten 
erfolgte gewöhnlich erst am 4. Tage post injectionem. Antileukocyten- 
und Antierythrocytensera vermochten keine Purpura hervorzurufen. 
Die Befunde von Bedson und Ledingham fanden ihre Bestätigung durch 
Mausser und Krumbhaar, Lee uud Robertson, Gottlieb und Watabiko. 

Sie wurden in den Jahren 1921 und 1922 durch Ledingham, Wood- 
cock und Bedson erweitert. Bedson sah sich genötigt, in der Deutung seiner 
Befunde eine Einschränkung zu machen. Veranlaßt durch die Unter- 
suchungen von Roskam, der nachgewiesen hatte, daß man durch Agar- 
seruminjektion erhebliche Plättchenreduktion ohne Blutungen hervorrufen 
kann, mußte er zugeben, daß eine Schädigung des Endothels der Capil- 
laren als Erfordernis für Zustandekommen der Blutungen anzunehmen 
sei: Von der Pathogenese der Blutungen nach Injektionen von Anti- 
plättchenserum macht er sich folgende Vorstellungen: 

„The capillary endothelium is first of all damaged, and later, when the 
platelets have been greatly reduced in number in the circulating blood, a leakage 
of red cells through the capillary wall into the surrounding tissues takes place. 
Had the platelets have been present, haemorrhages would not. have occurred, 
because their presence in the outer more slowly moving stream together with 
the leucocytes would have prevented the rapidly moving central stream of red 
cells from coming in contact with the endothelium and of finding out its weak 
spots.““ 

Er vertritt also die Auffassung der mechanischen Bedeutung der 
Blutplättchen, deren Unwahrscheinlichkeit wir schon erörtert haben. 

Erneut aufgegriffen wurde die Frage durch Versuche von Rosenthal 
und Falkenheim aus der Breslauer Klinik. Durch Vorbehandlung von 
Kaninchen mit Erythrocyten, Leukocyten und Blutplättchen des 
Menschen stellten sie Immunsera her, die sie in ihrer Wirkung auf die 
als Antigen benutzen Zellen prüften. Sie fanden, daß Anti-Menschen- 
erythrocyten-Kaninchen-Immunserum Erythrocyten und Leukocyten 
zur Agglutination bringt, dagegen auf die Plättchen ohne Einfluß 
ist: während anderseits Anti-Menschen-Leukocyten-Kaninchen-Immun- 
serum und Anti-Menschen-Blutplättchen-Kaninchen-Immunserum 
Leukocyten und Bluttplätchen agglutinieren, ohne auf die Erythro- 
cyten Einfluß zu haben. Diese Versuche, auf die Spindelzellen der 
Vögel ausgedehnt, ergaben eine mangelnde Spindelzellenagglutination 
durch hochwertige Anti-Hühner-Erythrocyten-Kaninchen-Immunsera. 
Sie schließen daraus, daß ‚zwischen Erythrocyten einerseits und 
Blutplättchen sowie Spindelzellen anderseits erhebliche Differen- 
zen der Rezeptorenstruktur bestehen, die gegen einen wahren zellver- 
wandtschaftlichen Zusammenhang und gegen eine erythrocytäre bzw. 
erythrocytär-karyogene Abstammung der Blutplättchen sprechen. 
Dagegen glauben sie nach ihren Versuchen eine verwandtschaftliche 
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Beziehung der Bluttplättchen zum leukocytären bzw. myeloischen 


System, und zwar vermutlich zu den Megakaryocyten annehmen zu 
können. 


Gegen die Beweiskraft dieser Versuche ist von Schilling eingewandt worden, 
daß die Plättchen als chromatinhaltige Gebilde eine Verwandtschaft zu den kern- 
haltigen leukocytären Elementen aufweisen können, ohne daß man hieraus Rück- 
schlüsse auf ihre Genese ziehen dürfte. Weiterhin hat Bedson eingewandt, daß 
die Anwendung von Leukocyten aus Eiterurin als Antigen anfechtbar sei. 


Das wesentliche Ergebnis aller Versuche scheint uns darin zu 
liegen, daß allein durch Plättchenschwund keine Purpura erzeugt wer- 
den kann und daß die Antiplättchensera abgesehen von ihrer Wirkung 
duf die Plättchen eine capillarenschädigende Wirkung besitzen. 

Das Gleiche gilt offenbar für die als Gefäß- und Knochenmarks- 
gifte bekannten Stoffe (Benzol, Salvarsan u.a.). Wir werden in 
unserer Annahme einer zum mindesten koordinierten, meist sogar 
allein in Erscheinung tretenden Capillarschädigung bei der experimen- 
tellen Benzolpurpura (Duke) und den klinisch beobachteten Fällen 
von aplastischer Anämie mit Blutungen nach Salvarsan-, Benzol- und 
Metallvergiftung (Gorke, Hirschfeld, W illu. a.) bestärkt durch die Beobach- 
tung von Benzolpurpura bei Arbeitern, die beruflich (z. B. beim Reinigen 
von Maschinenteilen, beim Reinigen oder Vulkanisieren von Gummi 
usw.) mit Benzin, Benzol und ähnlichen Lösungsmitteln zu tun haben 
und oft ausgedehnte Blutungen, namentlich an Händen und Armen, 
bekommen auch bei normalem Plättchenbefunde. Ein einschlägiges 
Beispiel eigener Beobachtung ist im Anhang mitgeteilt (Fall 13). 

Dagegen scheint reiner Thrombocytenschwund ohne gleichzeitige 
Gefäßschädigung ohne Purpura einherzugehen. Abgesehen von den schon 
erwähnten Agarserumversuchen Roskams spricht hierfür folgende Beob- 
achtung. Charlotte Ehrenberg injizierte 2 Kaninchen pro kg Körper- 
gewicht 1 ccm 200faches Corpus-luteum-Extrakt von Freund und Red- 
lich, und fertigte vor, 3, und 8 Stunden post injectionem Blutausstriche 
an. Sie beobachtete nach 3 Stunden Unscharfwerden der Plättchen, 
die nach 8 Stunden völlig verwaschen erschienen. Am nächsten Tage 
war auf 1000 Erythrocyten nur ein Plättchen zu zählen. Frl. Ehren- 
berg deutet diese Befunde als Auflösungsvorgänge der Plättchen. Über 
eine Purpura der Tiere berichtet sie nichts. Wie sie selbst betont, be- 
dürfen diese Befunde einer Nachprüfung. 

Schließlich hat Wittkower vor einigen Jahren auf Anregung von 
Leschke Versuche augestellt, die dafür sprechen, daß man mit Röntgen- 
strahlen eine isolierte Schädigung der Plättchen ohne Blutungen her- 
vorrufen kann. Er ließ beim Meerschweinchen eine Körperganz- 
bestrahlung von halbstündiger Dauer mit harter Röhre vornehmen. 
Am Tage der Bestrahlung blieb die Thrombocytenzahl unverändert. 
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Am dritten Tage nach der Bestrahlung machte sich jedoch eine erheb- 
liche Thrombocytensenkung von 327 000 auf 180 000 und am folgen- 
den Tage sogar auf 144 000 bemerkbar. Auf eine genaue Zählung der 
Leukocyten mußte in diesem Falle in Anbetracht des Blutmangels 
Verzicht geleistet werden. Das weiße Blutbild wies eine Verschiebung 


nach links auf. Bei Wiederholung des Versuches wurde ein Kaninchen - 


an 2 aufeinanderfolgenden Tagen je 25 Minuten, diesmal unter Weg- 
lassung jeglicher Filterung, bestrahlt. In den ersten Tagen nach der 
Bestrahlung blieb das Tier unverändert. Am 3. Tage änderte sich sein 
Allgemeinbefinden. Das Tier saß still in eine Ecke seines Käfigs gekauert, 
nahm keine Nahrung zu sich, spielte nicht mit den übrigen Tieren, 
zeigte keine Abwehrreaktionen bei Herausnahme aus dem Käfig und 
schien unmittelbar vor dem Tode zu stehen. In den Folgetagen erholte 
es sich jedoch und blieb vollkommen frisch und munter. Hand in 
Hand mit dieser Störung des Allgemeinbefindens, welche übrigens in 
ähnlicher Form, wenn auch nicht ganz so ausgesprochen, bei den zu- 
vor benutzten Meerschweinchen beobachtet werden konnte, vollzog 
sich eine charakteristische Änderung des Blutes. Am wenigsten veränder- 
ten sich die Erythrocyten, welche bis auf eine geringe Senkung gänz- 
lich unbeeinträchtigt blieben. Etwas stärker reagierten die Leukoeyten, 
welche von 7200 als Ausgangswert am 2. Tage nach der Bestrahlung 
auf 6500 und am 3. Tage auf 5800 absanken, um dann wieder bei Besse- 
rung des Allgemeinbefindens auf 6400 am 5. Tage und 6800 am 7. Tage 
anzusteigen. Am stärksten betroffen wurden die T’hrombocyten, welche 
von 270 000 am 3. Tage auf 79 700 abgefallen waren. Nur mit Mühe 
gelang es, in den nach dem Fonioschen Verfahren angefertigten Prä- 
paraten vereinzelte Thrombocyten nachzuweisen. Am 5. Tage hatte sich 
die Zahl der Plättchen auf 63 000 und am 6. auf 187 400 erhoben. Irgend- 
welche Blutungen traten nicht auf. 


VH. Pathogenese. 

Die Pathogenese der thrombopenischen Purpura setzt Sch aus 
2 Teilen, der Pathogenese der Purpura und der Thrombopenie, zusam- 
men. Da wir das Zustandekommen der Blutungen schon bei ihrer Be- 
sprechung im II. Kapitel abgehandelt haben, müssen wir uns jetzt 
mit der Entstehung der T’hrombopenie beschäftigen. Eine Thrombopenie 
kann auf 2 Weisen entstehen: | 

I. Durch gestörte Bildung der Thrombocyten im plättchenbildenden 
Gewebe (Knochenmark ev. Endothelien). 

a) infolge einer konstitutionellen Insuffizienz, 

b) infolge einer erworbenen Myelotoxikose, 

II. durch gesteigertes Zugrundegehen durch plättchenzerstörendes 
Gewebe (Milz), 
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a) infolge angeborener oder erworbener Minderwertigkeit der Plätt- 
chen bei normaler Milzfunktion, 

b) infolge Superaktivität des zerstörenden Milzgewebes. 

Ein. solches Schema auf die roten Blutzellen übertragen, läßt uns 
unschwer die Ähnlichkeit in der Pathogenese z. B. der perniziösen 
Anämie, aplastischen Anämie und des hämolytischen Ikterus erkennen. 

Derartige Analogien sind wiederholt angeführt und in ihren therapeu- 
tischen Konsequenzen ausgewertet worden. Nun gibt es in der Tat Fälle, 
die diesem Schema gerecht werden. Nehmen wir als Schulfall die seltenen 
Fälle von Knochenmarkscarcinose, die Dünner, Herzog und Roscher be- 
schrieben haben, so haben wir in ihnen ein Paradigma dafür, daß isolierte 
SchädigungdesKnochenmarkszumKrankheitsbildeder thrombopenischen 
Purpura führen kann. Auch die Thrombopenie bei perniziöser Anämie, die 
allerdings nur sehr selten so niedrige Werte erreicht, besonders aber die 
bei der aplastischen Anämie, muß in diesem Sinne gedeutet werden. 

Wir begeben uns dagegen schon in ein umstrittenes Gebiet, indem 
wir uns der Gruppe Ila, den Thrombopenien mit Analogie zur Pathogenese 
des hämolytischen Ikterus mit herabgesetzter Resistenz der Erythrocyten 
zuwenden. Das Kriterium für das Zurechtbestehen einer solchen Gruppe 
wäre der Nachweis einer Minderwertigkeit der Plättchen. Aber gerade hier- 
über gehen die Ansichten auseinander. Glanzmann, der gesehen hat, daß 
die pathologischen Plättchen die Gerinnung fördern, sieht darin einen Be- 
weis für seine Auffassung, daß die Plättchen, die als einzige Formelemente 
des Blutes bei der Gerinnung zerfallen und durch den Zerfall ihr Ferment 
frei werden lassen, ganz besonders hinfällig sind. Als Bestätigung seiner 
Ansicht sieht er das Auftreten von degenerativen Plättchenformen im 
Blut der Purpurakranken an, während er die Regenerationsformen als 
Akt der kompensierenden Funktion des Knochenmarks anspricht. 

Solange der Organismus, der bestrebt ist, die Plättchenzahl auf 
normaler Höhe zu halten, das Gleichgewicht zwischen Bildung und 
Zerstörung innehält, ist die Purpura und die Thrombopenie als solche 
verdeckt. In dem Augenblick aber, in dem die Regenerationskräfte 
des Knochenmarks erlahmen, wird die Thrombopenie manifest. Glanz- 
mann geht sogar noch weiter. Indem er die Tatsache der ver- 
mehrten Plättchenzerstörung im Blut als gegeben betrachtet, folgert 
er eine Zunahme gerinnungsfördernder Fermente im Blut und erklärt 
sogar daraus die Häufigkeit der Thrombenbildung beiderartigen Kranken. 
‘Gleichzeitig konstruiert er einen neuen Gleichgewichtsmechanismus 
und nimmt an, daß der Überschuß an gerinnungsförderndem Ferment 
durch eine vermehrte Bildung gerinnungshemmender Fermente para- 
Iysiert wird. Uns scheint das zuviel des Hypothetischen. 

Kaznelson steht auf einem durchaus gegenteiligen Standpunkt. Weder 
hat er sich von der Minderwertigkeit der Plättchen überzeugen können, 
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da biologisch die retrahierende Funktion der Purpuraplättchen ungestört 
ist und morphologisch ihre Form besondersgroß und schön ist, noch ist es 
ihm gelungen, thrombocytolytische oder plättchenagglutinierende Stoffe 
im Blute der Purpurakranken nachzuweisen. Demzufolge mußte er zudem 
Schlußkommen, daß, sofern man keine gestörte Bildung annehmen will, 
die Störung allein in einem vermehrteu Abbau der Plättchen in der Milz 
gesucht werden müßte. Für die Annahme einer gestörten Bildung sah er 
keinen zwingenden Grund, da das Vorhandensein von großen jugendlichen 
Plättchen sich zwanglos mit einer gesteigerten Knochenmarksfunktion als 
Reaktion auf die vermehrte Zerstörung erklären ließ. Dagegen ließ sich 
zugunsten seiner Meinung anführen, daß in den herausgenommenen Milzen 
zuweilen viele angehäufte Plättchen angetroffen werden. 

Hier gerade setzt der Widerspruch von Frank ein. Frank bezwei- 
felt nicht, daß die Milz die Grabstätte der Plättchen ist. Ob man aber 
berechtigt ist, aus einer Anschoppung der Milz mit Plättchen, die 
noch dazu in vielen Fällen fehlt, auf eine primäre Splenopathie zu schlie- 
ßen, das ist der springende Punkt, an den er seine Bedenken knüpft. 

So kommen wir mit Frank zu der ersten Theorie über die 
Pathogenese der Thrombopenie, zur Anschauung der primären Bildungs- 
störung. Man sollte glauben, daß die Richtigkeit oder Unrichtigkeit 
einer solchen Behauptung durch die Knochenmarksbefunde intra vitam 
oder post mortem entscheidend erhärtet oder widerlegt sein sollte; 
aber erstens ist das Studium des Knochenmarks bei derartigen Fällen 
erst jüngeren Datums und zweitens würde ein negativer Befund, der 
wiederholt angetroffen wurde, die Möglichkeit einer funktionellen Stö- 
rung der Knochenmarksriesenzellen offen lassen. So lange wir über die 
Herkunft der Blutplättchen noch keine gesicherte, allgemein anerkannte 
Kenntnisbesitzen, istesnatürlich auch nicht möglich, die Pathogeneseihrer 
mangelhaften Bildung bei der Thrombopenie einwandsfrei aufzuklären. 

Unter Voraussetzung einer derartigen funktionellen Störung er- 
wägt Frank die Möglichkeit, ob das Auftreten der Riesenplättchen 
vielleicht als Ausdruck einer Insuffizienz der Segmentierung der Mega- 
karyocyten, also nicht als reaktive Mehrleistung zu bewerten wäre. 
Zugunsten seiner Auffassung einer isolierten Megakaryocytotoxikose 
führt Frank das paradoxe Verhalten der Thrombopenie in Beziehung 
zur posthämorrhagischen Reaktion an. Während Erythrocytenund Leuko- 
cyten den Blutverlust mit einer starken Vermehrung beantworten, bleibt 
die zu erwartende posthämorrhagische Thrombocytose in der Gesamtzahl 
der Fälle aus. Die Quelle des Giftes anzugeben, ist allerdings bisher nicht 
möglich. In vielen Fällen handelt es sich um exogene, in manchen aber auch 
um endogene Gifte, deren Ursprungsort Frank in der Milz mutmaßt. 

So verschiedenartig der Ausgangspunkt ist, von dem Kaznelson, 
Frank und wir zur Erklärung der Thrombopenie gelangen, so begegnen 
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wir uns doch in der therapeutischen Bewertung der Entfernung der 
Milz. Aber schon in der Erklärung des Erfolges bzw. des Mißerfolges 
dieser Operation divergieren die Meinungen. Kaznelson, durchdrungen 
von der Überzeugung der Superaktivität des plättchenzerstörenden 
Apparates als Ursache des allgemeinen Plättchenabsterbens sieht selbst- 
verständlich in'der Ausschaltung des Plättchenfilters die ausreichende 
Erklärung für den Glanzerfolg der ersten Tage, den er und andere 
beobachtet haben. Wenn später das restierende reticuloendotheliale 
System die Lücke der verlorengegangenen Milz ausgefüllt hat, wird 
das Sinken der Plättchenzahl durch die erneute Zerstörung nach seiner 
Auffassung verständlich gemacht 

Ganz anders ist der Weg, den’ Frank seinen Betrachtungen zugrunde 
legt. Ausgehend von der Hirschfeldschen Theorie, derzufolge die Milz 
hormonal hemmend auf das Knochenmark wirkt, sieht Frank den Er- 
folg der Milzexstirpation in dem Reiz auf das Knochenmark, den der 
Fortfall des hemmenden Organs verursacht. Die kompensatorische 
Wucherung des retikuloendothelialen Systems macht auch für ihn den 
mangelhaften Dauererfolg bezüglich der Plättchenzahl verständlich. Hier- 
nach steht und fällt die Franksche Auffassung, soweit sie diesen Punkt be- 
trifft, mit der Richtigkeit der Hirschfeldschen Theorie. Danun neuerdings 
Versuchsergebnisse von Pugliese, Karlbaum und vor allem Waltz vorliegen, 
die dieHirschfeldsche Theorie in Zweifel ziehen, so besteht die Möglichkeit, 
daß wir unsere Auffassung in dieser Richtung korrigieren müssen. Wenn 
es sich als richtig erweisen sollte, was Waltz behauptet, daß die Milz nur 
der Regulator der Schleusen des Knochenmarks wäre, so würde auch diese 
Anschauung den vorübergehenden Plättchenerfolg der Milzexstirpation 
durch die Erschöpfung der Ausschwemmung plausibel erklären. 

Wir erwähnten, daß möglicherweise die Thrombopenie Krankheits- 
bilder von verschiedener Pathogenese in sich faßt. Berücksichtigt 
man, daß Frank bei über 20, Sternberg bei 5, wir bei 3 Fällen keinen 
Milztumor feststellen konnten, dagegen wir bei 1, Türk, Trember, Duke, 
Hayem, Bensaude und Rivet, Steiger, Ermein bei jel, Brillund Rosenthal 
bei je 2, Förster bei3 und Kaznelson fast stets einen Milztumor vorgefunden 
haben, so läßt sich die Möglichkeit nicht ganz von der Hand weisen, 
daß bei klinisch gleicher Erscheinungsform dennoch pathogenetisch 
verschiedene Krankheiten vorgelegen haben. Frank hat Pseudobanti- 
formen beschrieben, die mit hochgradiger Thrombopenie und Blu- 
tungen einhergehen; da aber den Kaznelsonschen Kranken die für den 
Morbus Banti charakteristische Leukopenie fehlt, dürften die Frank- 
schen Bilder sich mit den Kaznelsonschen Typen nicht decken. 

Abnorme Plättchenverteilung als Ursache der Thrombopenie könnte 
erschlossen werden aus dem plötzlichen Verschwinden der Plättchen 
beim anaphylaktischen Schock, um so mehr als anaphylaxieartige 
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Vorgänge in der Ätiologie mancher Fälle von Purpura eine Rolle spielen. 
Für den Plättchenmangel bei der Werlhofschen Krankheit, der sich über 
Monate und Jahre erstreckt, kommt diese Erklärung nicht in Frage, 
da man selbst bei einer dauernd anomalen Verteilung den Plättchen 
doch auf ihrem Wege zu den Anhäufungsstätten, jedenfalls aber an 
diesen selbst und an den Bildungsstätten begegnen müßte. 

Die noch allgemein herrschende Unsicherheit in der Beurteilung 
der Problemlage kennzeichnet am besten eine Arbeit von Nagy, der den 
Spieß umdreht und nicht den Plättchenschwund für die Blutungen, 
sondern die Blutungen für den Plättehenschwund verantwortlich macht. 
Es ist richtig, daß es eine posthämorrhagische Thrombopenie gibt und 
die Erholung der Plättchen oft langsamer vonstatten geht als beispiels- 
weise die der roten Blutkörperchen. Aber weder hat man bei Patienten, 
die lange Zeit hindurch Blut verlieren (z. B. bei Geschwüren im Magen 
oder Darm, bei nicht-thrombopenischer Purpura usw.), das Auftreten 
von Thrombopenie beobachtet, noch läßt sich die Ansicht Nagys in 
Einklang bringen mit den Fällen, in denen Plättchenschwund ohne 
Blutungen besteht. 

Unsere eigene Ansicht über die Pathogenese der thrombopenischen 
Purpura möchten wir folgendermaßen präzisieren: es handelt sich 
um eine Insuffizienz des plättchenbildenden Gewebes, die sowohl ange- 
boren, als auch erst im späteren Leben auftreten kann. 

Die Gründe, die für die Annahme einer solchen Insuffizienz der 
Plättchenbildung sprechen, sind die folgenden: 

1. Bei der symptomatischen Thrombopenie, die bezüglich des 
Plättchenbefundes und der Blutungen sowie der übrigen Blut- und 
Capillarveränderungen mit der essentiellen Thrombopenie grundsätz- 
lich übereinstimmt, finden wir als Ursache eine Schädigung des Knochen- 
marks durch Leukämie, Knochenmarkcareinose, Lymphogranulo- 
matose, schwere Anämie oder Vergiftung. 

2. Eine vermehrte Plättchenanhäufung in der Milz wurde in den 
meisten Fällen vermißt. Auch in unseren im Anhang mitgeteilten Fällen 
fehlte sie. Selbst wenn die Milzexstirpation die Thrombopenie und ihre 
Folgeerscheinungen (Blutungen usw.) vollständig beseitigt, braucht das 
nicht oder mindestens nicht ausschließlich auf dem Fortfall der Plätt- 
chenzerstörung zu beruhen. Vielmehr genügt der Fortfall der hemmenden 
Wirkung der Milz auf die Bildung oder Ausschwemmung der Plättchen, 
um deren Zahl im Blut wieder zur Norm ansteigen zu lassen. Das sahen 
wir z. B. in dem einen unserer Fälle, in dem keinerlei Plättchenzerstörung 
in der Milz nachweisbar war, und dennoch deren Exstirpation einen 
vollen therapeutischen Erfolg brachte. 

Noch beweisender sind die Fälle (vgl. unsere zweite Beobachtung), 
in denen die Milz gleichfalls plättchenfrei gefunden wird und ihre Ent- 
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fernung therapeutisch erfolglos war. Hier kann die Schädigung nur bei 
der Plättchenbildung angreifen. 

Wenn wir somit der Ansicht sind, daß die primäre Schädigung am 
Orte der Plättchenbildung angreift, so verkennen wir doch keinesfalls, daß 
die ungenügend gebildeten Plättchen möglicherweise außerdem sekundär 
auch einer erhöhten Zerstörung zum Opfer fallen. Hierfür sprechen die 
anatomischen Bilder derjenigen Fälle, in denen die Milz mit Plättchen voll- 
gepfropft ist und auch reichliche Phagocytose zeigt. Nur in seltenen Fällen 
jedoch entsteht auf diese Weise ein wirklicher (spodogener) Milztumor. 


| VII. Verlauf und Prognose. 

Jeweils verschieden und von der Art des Verlaufes abhängig ist die 
Prognose der thrombopenischen Purpura nicht ohne weiteres günstig zu 
stellen. Angefangen mit den gutartigen Fällen, bei denen die Purpura- 
flecke kaum mehr als Schönheitsfehler darstellen, existieren alle Über- 
gänge bis zu den malignen Formen, die durch Verblutung oft schon 
in wenigen Tagen zum Tode führen. 

Zahnextraktionen, Menstruations-, Fehlgeburts- und Geburtsblu- 
tungen sind häufig gefahrdrohend. Dagegen werden operative Ein- 
griffe besser, als man glauben sollte, vertragen. 

Um so bemerkenswerter ist die inzwei der von uns behandelten Fällen 
normal verlaufende Geburt, ebenso die mangelnde Blutung bei 4 Opera- 
tionen (vgl. Abschn. IIc7). Einem der von Frank behandelten Patienten 
mußte ein Auge enucleiert werden; wir finden nicht die Mitteilung, 
daß die Operationsblutung abnorm stark war. In einem Fall Elisa- 
beth Beneckes wurde ein 17jähriges junges Mädchen mit thrombope- 
nischer Purpura versehentlich in die chirurgische Abteilung verlegt 
und dort wegen Verdacht auf Tubergravidität einer Laparotomie unter- 
zogen. Auch hier wurde die Operation anstandslos vertragen. Uns sind 
Fälle bekannt, in denen eine Mandelausschälung oder eine Entfernung des 
Wurmfortsatzes ohne jede stärkere Blutung ausgeführt worden ist. Berück- 
sichtigt man ferner noch, daß auch bei der Milzexstirpation in diesen Fällen 
eine besonders reichliche Blutung nicht bemerkt wird, so bestätigt dies 
unsere Auffassung, daß im Gegensatz zur Hämophilie Operationen unbedenk- 
lich an Thrombopeniekranken vorgenommen werden können. 

Trotzdem wird man vielleicht bei Knochen- und Schleimhautopera- 
tionen eine gewisse Vorsicht walten lassen müssen. Leschke hat eine 
12jährige Schülerin, deren Großmutter an Thrombopenie gelitten hatte, 
von Herrn Geh.-Rat Passow überwiesen bekommen, bei der dieser 
eine Radikaloperation des Mittelohres wegen Masern-Otitis vornehmen 
mußte. Die Patientin hatte damals nur 20000 Blutplättchen. Während 
die Operation selbst ohne größeren Blutverlust verlief, trat eine for- 
midable, lebensbedrohende Nachblutung auf, die jedoch schon nach 
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intramuskulärer Blutinjektion stand, ohne daß die Thrombopenie und 
die Hautblutungen hierdurch beeinflußt wurden. 


Die von den Kranken und ihren Anverwandten häufig gestellte 
Frage nach der Dauer der Krankheit ist bei den Patienten mit thrombo- 
penischer Purpura oft schwer oder gar nicht zu beantworten. Neben 
leichten Fällen, die sich im akuten Schub erschöpfen, existieren chronische 
Formen, die in Intervallen oder kontinuierlich sich jahrzehntelang er- 
strecken. Der endgültige Ausgang kann in akuten schweren Fällen, 
wenn nicht die Therapie rechtzeitig eingreift, durch eine plötzliche 
Gehirnhämorrhagie oder Verblutung herbeigeführt werden. Für die 
chronischen Formen gibt Frank an, daß sie in aplastische Anämie über- 
geht. Dieser Auffassung können wir jedoch nicht beistimmen. Sie 
wird auch von allen übrigen Autoren (Eppinger, Hirschfeld, Kaznelson, 
Naegeli, Schultz, Sternberg) abgelehnt. Wir möchten unseren Standpunkt 
in diesem Punkte dahin formulieren, daß wir annehmen, daß die apla- 
stische Anämie die Folge der thrombopenischen Purpura sein kann, 
aber nicht sein muß. Wenn sie die Folge der thrombopenischen Pur- 
pura ist, so möchten wir, obwohl wir uns damit zu Schultz und Hirsch- 
feld in Widerspruch setzen, in Anlehnung an Kaznelson den chronischen 
Blutungen doch eine gewisse Bedeutung beimessen. Bedenkt man, 
daß eine Patientin von Sternberg (siehe Fall 1 von Sternberg) 16 Jahre 
hindurch fast ununterbrochen geblutet hat, bedenkt man die Sisyphus- 
arbeit, die das Knochenmark innerhalb dieser 16 Jahre geleistet hat, 
um den Blutverlust zu ersetzen, so wird es verständlich, daß eines Tages 
seine Regenerationskraft erschöpft werden kann. Die aplastische Anämie 
ist dann der Ausdruck des insuffizient gewordenen Knochenmarkes. Man 
kann sich auch vorstellen, daß die gleiche unbekannte Noxe in einer Gruppe 
von Fällen eine isolierte Thrombopenie, im anderen eine aplastische Anämie 
und in einer 3. Gruppe vielleicht zunächst eine thrombopenische Purpura 
und dann eine aplastische Anämie hervorrufenkann. Die bisher veröffent- 
lichten Fälle dieser Art haben einer Kritik durch Schultz nicht standhalten 
können. Aber selbst wenn es solche einwandfreie Fälle gäbe, wäre damit 
die Auffassung, daß jede aplastische Anämie oder hämorrhagische Aleukie 
eine maligne entartete Thrombopenie wäre, noch nicht bewiesen. 


IX. Therapie. 

Wesentlich günstiger hat sich die Prognose auch der schweren Fälle 
von thrombopenischer Purpura gestellt, seitdem Kaznelson in der Milz- 
exstirpation ein Mittel gefunden hat, um das Leiden erfolgreich zu 
bekämpfen. Auf die theoretischen Grundlagen der Operation, die im 
Jahre 1916 von Kaznelson zuerst für derartige Fälle angewandt wurde, 
brauchen wir nicht noch einmal einzugehen. 
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Im folgenden geben wir eine Übersicht über die mit Splenektomie 
behandelten Fälle unter Angabe der Hauptsymptome, soweit sie unter- 
sucht und mitgeteilt worden sind, und deren Beeinflussung durch die 
























































Operation. 
Ja, |,Ate | Blumen | | Bitnss-| Thromto- Ines] Bingen 
Autor schlecht Operation : zeit cyten tibilität Operation 
Kaz- 36jäh-| Haut, | 1.10.16 — 300 | 0 |Die hämorrhagische 
nelson, rige | Schleimhaut- | 10. 10. 16 Spleuektomie = — un 
1916 | Frau | blutungen, |12.10.16| — 600000 |+-+-+| vollständig ver- 
starke Men- | 14.10.16  — | 600000 \-++-+| schwunden. 
180.160 0. 8400000 IE 
1810.16. 2% 1460000 
22.10.16 er 388000 +++ 
12.171216 _ 231000 +++ 
5271.16 2 66 000 + 
ie r16ı vr we 183000 +++ 
28.11.16 _ 90 000 
18. 12.16 — 125000 | ++ 
2>=1,17 ei 125000 +++ 
Va a —& 124000 +++ 
16. 5.17 er 128000 +++ 
45-6. 17 — 100000 +++ 
ER We _ 164000 +++ 
7769277 an 47000 | ++ 
| 2. 9.17 Se 107000 +++ 
ch briefl. Mitteil. 
30.2.9524 332000 +++] 24 Weheile 
Kaz- |25jäh- Haut-, 27, 1215 _ 700 
nelson| rige | Schleimhaut- | 31. 10. 16 Ki 330 0 
1916 | Pa- | blutungen, |14.11.16| — 530 | 0 
tientin |starke Menses 18. 11. 16 Splencktomie EHRE a; 
2 Uhrp.o. _ 8800 > über 88°.) 
19. 11.16 — 93000 | ++ 
BR TleL6 — 246000 +++ 
a Er 17800 + 29. 11. Nasenbluten. 
1?12.:16 — 6 000 Fr 
9212216 = 3000 | min. 
21.12.16 verlängert| 8500 ?  |Hautblutungen. 
19.23.17 — 33.400, R 328 
18. 5.17 Ei 33 100 — + [Subjekt. Wohlbefind. 
30. 7.17 — 10 100 Kl. Hautblutungen., 
22. 10. 17 Fe 11.000 nach briefl. Mitteil. 
30..4,.25 — normal geheilt. 2 gesunde 
| 








Kinder geboren. 
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Alt Blut g Blutungen 
Nr dr und er Pe Datum PIOARHERS TroBS ee nach der 
Autor schlecht! Operation zeit eyten Erus Operation 
3 | Kaz- |11jäh-| Haut, [6.11.16 — | 680] 0 
nelson| riges |Schleimhaut- 2.12.16 — 700 ? | 
1916 | Mäd- | blutungen |18. 12.16 ze: Splenektomie | 
chen 3'/gUhr p.o. — 13 100 + | 
19.12.16 — 216000 +++ 
21.12.16 — 267 000 | +++ 
23. 12.16 — 800 FF+ | 
195.12.16 3 13 000 0 Sehr heftiges Nasen- 
bluten (3 Std.). 
Haematemesis. 
| 21,12, 10 — 4 100 u ı 
| 12. 1.17 se: 1700 0  ,‚Hautblutungen. 
| 12:78:.171 - — 2200 
12204217 — 16 500 E 
| BEL I er 5500 | + 
| 14.6: WE 15200 | + 
| 5.4171. — 13400 | ++ 
I 2. 8.17 > 27900 | ++ | Kleinste Hautblut. 
13..9.17)| 6800 | + 
| 18.10.17 Bei 6600 + | Purpura haemorrha- 
| a gica zur Purpura 
| simplex gebessert. 
) 1925 — über Petechien, zuweilen 
| 1000 Nasenbluten, Menses 
| verstärkt (briefl. 
| | | Miitteilung). 
4 | Kaz- | 20jäh-/Haut-‚Nasen-, 12. 8.20 ° — 1 800 0 . ‚Nach Milzbestrahleg. 
nelson| riges Uterus- 10. 9.20 = 1000 0 
1923 | Mäd- |blutungen seit/ 16. 9.20) ° — 600 
chen | Okt. 1919 |11.11.207 = 600 Splenektomie. Tod 
(möglicherweise 
durchTropacocain- 
Lumbalanästhes.). 
5 ı Kaz- 30jäh- Haut- 10.6. 21 — 1360 
nelson| rige | blutungen 20.6.1 15 42000 
1923 | Frau |seit Kindheit.| | Splenektomie 
Nasen-, Men-| 21.6. 21 — 385 000. 
strualblutun- | 23. 6. 21 — 530 000 
gen 26.7. 21 = 963 000 
118.21 — 1370000 
10. 2. 22 — 280 000 
5.1.23 — 200 000 
1.7.25) — ‚200000 (Schriftl. Mitteilung.) 
Klinisch geheilt. 
Kaz- |Briefl. | Akute throm- nahezu Exitus nach der 
nelson/Mittei- bopenische fehlend MU SOEREE NA GE 
1925 | lung | Purpura, 
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7 Alter Blut 
‚Nr. E und Ge- ie Datum Einungs, Seh a Ei 
| > schlecht' Operation zeit bocyten |tibilität Operation 
2 Ba Die Menses| 94. 4. 28 Min. N — | Die Blutungsneigung 
erg | riges | brachten die TERATR schwand vollkom- 
k 1920 | Mäd- | Patientin oft all er iR EL or 
E > Std. danach raten nicht mehr 
chen iin Gefahr des auf. Die Menses 
ferbintens, | m, „| 8Min. 7 °87500.|,,-— | Waten mach] der 
Su Tage bh... ., = 43 000 Re zerer Dauer und 
f vor jeder Men- 96. 4. aM 118420 “> mildem Verlauf. 
struation 
21. 4. vr 
’ Haut- 1.4 Er 383 400 
blutungen 28. 4 oe 336200 | — 
) 29. CH 232700 | — 
30. 4 ee 684700 | — 
| 4. 6. — 11000 | — 
I: nr Die erste Menstru- 
8 | Be- 21 jäh- Starke men- 4:7 — 66 053 0 ne Et 
necke | riges struelleBlutg.. 13. 7. | Splenektomie ration hat nur 
1917 | Mäd- von 13—15 16. 7 U N (Be a en 
chen Tagen Dauer. 28.7. — 1Ss3514  — Te er 
N ÖfterauchNa-ı 14. 9 — 577.800 
| enblutungen 
'9 | Min- [53jäh-[Haut-, Nasen-v. d. Op.| 28 Min. | 28000 | — Bis 26. November 
Bier, sind keine neuen 
kowski| riger | und Mund- 7. 10. | Splenektomie 55 000 = Blutungen aufge- 
1919 | Mann | schleimhaut- 9.10 15 Min 7500 — treten. 
blut Ki 
irn. 110000. 
15,2 60000 | — 
LOER 25000 | — 
rl. ar 31000 | — 
a ee a Bl) ER A ER I RT 2 BR 
‚LO Stern- 64jäh-| Zahlreiche | 21. 12. |12 Min. | 62000 0 ReichlicheBlutungen 
berg | rige |Blutflecke am 29, 12 Spleneklomie Be 
1 Frau |Bauch und un- ı Wi Blutung. erreich- 
= ’ 23. 12 12 Min.) 137 000 ni ten die der Operat. 
teren Extre 
iiten a y TE 78000 + vorangehenden. 
| 2.12. | 4 „ | 680001 + 
| 2811125 Eule 91800 | + 
Dr 1, Bis. 129.000 | + 
| | 121441: BIME,; 130000 | + 
| BB dB 0 110900087 = 
2. f. klin. Medizin. Bd. 102. 47 
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Alter Blutungen Blutungs- Throm- |Retrak-] Blutungen 
Jahr g 
1 - d Dat ; pn: ‘ nach der 
Nr. Autor ee: ee Au zeit bocyten |tibilität En ekatich 
11 \G. Corill3 jäh- | Petechien an| 22. 2. 10 2 500 0 |Keinerlei Blutun- 
1922 | riges | Suffusionen | 24. 2. | Splenektomie | 109000 | — en 2: 
Mäd- | am ganzen | 95, 2, Rd 254 000747 getreten mit mäßi- 
chen | Kömer., 20 2], — | soo alE BE 
Nasen- re be; 361 000 An folgenden verlau- 
I 
blutungen 3,09 BA 740000 | ++ fen norma 
ce: — 743000 | ++ 
1128. — 741000 | ++ 
| 258.23, — 534 000 + 
| | DAR — 290 000 + 
| 242 15: 2a 21 0 HEE 
| 130%, — 280 000 + 
| 29. 6. — 210 000 2. 
| 20. 10. —  )145000 | + 
| 17. 12. Er 23000 | + 
12 G.Cori21jäh-| Petechien, | 25. 11. | 20 Min. 3 600 0 
1922 | riges | Ekchimosen, | 25. 11. Uhr Splenekt. 
| Mäd- | Suffusionen. | 95, 11. 4 r $ 63 000 nn 
chen Starke ae 98. ir ee 307 000 Less 
Eee rtrak. | 30. 1° — 7] BDO 
tion. Nasen- I se, 3 Min. | 563 000 ur 
| und starke |; + 12 B 832 000 v7 
| Monstraut 8.12; Er 830 000 
blutungen. | 14. 12. — 1150000 
18. 12. — 895 000 
TG: — Exitus letalis. 





'W. Stein- 
'hrinck1922 


3 jäh- 
riges 
Mäd- 
chen 

















'Petechien am | 29. 8.21 
ganzen Kör-| 4. 9.21 
per: Nasen-| 5,10. 21 
blutungen u. | 19, 11.21 
heftiges Blut- 4.19.21 

erbrechen 5.2.9 














15 Min. |ganz ver- 


Splenektomie | einzelt 
a 10 300 
= 19 000 
5% Min. | 44.000 
stark ver- 
längert 













nach |Gleich nach d. Ope- 


| ration sofortiges 
24 Std: Aufhören der Blu- 
nur tungen. ' 
ange- 
deutet { 
Auftreten leichter 
Nasenblutungen, 


vereinz. Petechien 
an den Händen. 
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yr.| JRR Image vorder | Datum | Bütungs- | Throm- etrax.! Blutungen 
Autor \\chlecht| Operation zeit boeyten |tibilität Operation 
‘14 |E. Le-|32jäh- |Splenektomie.; 19.5. 21 114 Min.| 85000 — |XNach der Operation 
| schke | rige |Haut-, Nasen-| 20. 5.21 = 153000 | — er; en 
und | Frau | und Uterus- | 21.5. 21 u 178 000 en 
© | witt- blutungen | 24.5.2121! — | 281000 | — 
kower 26. 5.21 == 363 000 — 
1921 
nn en RE Te VE EEE EEE EN 
#15 IE. Le- 53jäh-| Haut-, Ge- | 2.12.2111 Std. und! 27000 0 |Neue Hautblutung 
E schke | rige |hirn-, Mund- 12 Min. ne LE und 
und | Frau |schleimhaut- | 3.12.21 | Splenektomie — 
Witt- blutungen | 4.12.21 14 Min. |530000 | ++ 
| kower 9412221 _- 0 0 
| 1921 10.12.21 — — Exitus letalis. 
































| 2 | 


Dauerheilung. 


6 Std. nach der Milz- 
exstirpation frische 
Hautblutung., spä- 
ter blutungsfrei. 


16 || Naegeli |24jäh- Nasen-, Zahn- 5.1.22 — 5400| — 
1921 | riger | fleisch-, 24. 5.22 | Splenektomie 
Mann | Hautblutungen |Ende Mai 1 600 000 
(Benzin - Ben-; Später 500 000 
zoldämpfe be- 
rufl. geatmet) 
| | Br 
17 |Brillu.|19jäh-) Haut- und 30.10.22 verlängert 6400 | 0 
Rosen-) riges |Schleimhaut- | 2.12.22 Splenektomie 
thal | Mäd- |Menstrualblu-6 Uhr’p. o. 95 000 en 
1922 | chen tungen 3.12.22|14 Min. 225000 | — 
42.10.2202 , 29350004 
Balas Zar leil,, 145000 | — 
Jap 22 E27 7. 240 000 — 
| 11.12.22|4 60 DOOR == 
13-12222 82° 5, UF = 
| 39212722 13 =: 4800 | sehr 
| gering 
| Le 1223 — 6000 | — 
213122303: 8, 10000 | feh- 
| lend 
13.212.230 3045 12000 | vor- 
| handen 
24. 4.23 41 20000 ” 
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716 FE. Leschke und E. Wittkower: 
Alter Blutungen e Blutungen 
Jahr, Blutungs- Throm- |Retrak 
ee eh zeit boeyten |tibilität| ak 
18 Brill |15jäh-| Haut- und | 5. 5.19| 7 Min. | 80000 | 0 Da 2 Ad 
. : 3 asen en, 
und | riger |Schleimhaut-| 1. 5.22| 16 „ 80 000 0 Biutungand. Ope- 
Rosen-|Junge| blutungen |26.11.22| 4% „ 10 000 0 ee Se 
ungen an den bDel- 
thal 18.112221 13258 24 000 0 ie blu; 
1922 SU.1L228 2 6 FR 0 0 tungsfrei. 
Splenektomie 
2 Uhrp.o.| 3 Min. | 31000 - 
121,981 2:D Eee 10 000 ne 
21,283. 10°, 1000 
BALSBSTLÜNNE, 4 000 — 
2TAL ZI SE 5 14 000 0 
14 DZ TB 12 000 5 
6.4.23 172, 20000 +++ 
| 20. BD. 28.1 E22 ER 50000 |+++ 
19 \Corpus| 56jäh- Seit8Wochen| 4.5.25 nahezu 0 | Tod infolge v. Herz- 
1925 | riger Haut- 9.5.25 | Splenektomie 0 schwächen. Ob: 

f duktion: Myo- 
(briefl.| Ar- blutungen degeneratio cordis. 
Mittei-| beiter Blutungen i. Endo- 

kard, Peritoneum 
lung) | und Magen. 
20 |Eylen-| Er- |Haut-, Nasen-| 15. 3.21 48000 | — 
| burg |wach-| blutungen. | 12.7. 21 38400 een 
' 1921 | sene | Menorrhagie | 13.7. 21 Splenekt-Milz etwas 
| Hraz vergrößert, 269 g, 
enthält reichlich 
| Blutplättchen. 
IH. 7721 344000 Zum 
| 14397 577000 = 
21|Schil-I26jäh-| Haut-, |12.2.25 stark ver-| fast | — | 
ling | riges |Nasen-, Zahn- längert | fehlend 
(un- |Fräu- | fleisch- und | 18. 2. 25 | Splenektomie 2100 — 
ver- | lein | Unterleibs- | 
öffent- blutungen | 26.2.25 455 000 un 
licht) bis bis 
1925 7.3.25 696 500 m 
20.3. 25 Beschwerdefrei. 
22 |Lesch- 42jäh- Zahnfleisch- |Juli 1925| über ne- Be 

ke | riger , blutungen 3 Std. gativ RS er - h 
(unver- Mann Herzschwäche. h 
öffent- 

licht) | 
1925 
} 
| 
I 
' 
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5 
1924 | riges 1-9 . 
Mäd- 8.9. F 
h 
FR 9.9. |Splenekt. 
10.9. — 
a iz gg 














237 560 
148 900 

















Alter Blutungen Blutungen 
Nr. Ynr: und Ge- vor der Datum a ET A nach der 
Autor schlecht|' Operation zeit bocyten |tibilität Operation 
23 | Her- 19jäh- Nasen- vorher , 23 Min. 8000 Splenektomie. 
farth | riges | blutungen | Toller atolg: 
1923 | Mäd- | Suffusionen | nachher — 350000 
chen 
ARE Bun dB 
24 | Her- |23jäh- Nasen- vorher — 30000 _ ee Say 
farth riges | blutungen, |Operation N * en 
1923 | Mäd- |Menorrhagie,| nach verstärkt. 
chen | allgemeine |10 Tagen 180000 
Schwäche | 3Mon. | 2Min. | 344000 Wegen hochgradiger 
Blutungen Milzex- 
stirpat.3Mon.nach 
| Oper. voller Erfolg 
TE N 
25 | Vogel|12jäh-| Nasenblu- | vorher |1/, Std. ı 25.000 Splenektomie. 
1923 | riger | tungen, kurz nach- | 
Junge) Rectum, her 8 Sek. 25 000 
Häma- nach Klinische Heilung. 
tome, 10 Mon. — | 20000 a 
26jäh-| Epistaxis, vorher | 25 Sek. | fehlend Splenektomie. 
rige | Hautblu- nach fast 
Frau tungen, |14 Tagen| normal | 900 000 
Menorrhagien) 14 Mon. | 15 Min. | 32.000 Geheilt. 
27 || Hal- 117jäh-]| Menor- vorher | 17 Min. | sehr ver-|nega- 
ban |riges | rhagien, mindert | tiv |Splenektomie 
1923 | Mäd- | Nasenbluten | nach 
chen 1, Jahr ' 176 000 1/, Jahr nach der 
i Operation geheilt. 
8 wild 15jsh-|| Spontane | 8.6.22 | 5 Min. | 92500 Splenektomie 
1923 | riger | Milzruptur |10.6.22 | 3 „| 194.000 ee 
Knabe 1& 7,22:5.22°,, 820 000 
+0, 3.237 27/5 ,. 306 000 | Voller Erfolg. 
29 | Herr- 16 jäh- Haut-, er 21 fehlen | Milzexstirpation. 
y N Tod bald nach der 
mann | riger asen-, ganz allen: 
1922 | Virgo | Zahnfleisch- 





blutungen | 
hme Klinik, 
30 | Engel 22jäh- Hautblutung. 5.9. | verläng. | 19.000 ae 
9 


Splenektomie. 
Genitalblutung 
C urettage. Tampon 


Transf. 500 ecm. 
Keine Blutung. 
Geheilt, 
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Sehr Alter Blutungen 
Nr ’ Iund Ge- vor der Datum 
Autor schlecht! Operation 
31 | Engel | 29jäh- Akute throm- 
1924 | riger | bopenische 
Mann | Purpura. — 






33 | 


Engel 


44jäh- 
riger 
Mann 


17jäh- 
riges 

Mäd- 
chen 











Magen- 
geschwür 


Haut- 
blutungen 





DD 
Ss 
Pepe pP» 


Blutungs- 
zeit 





7 Min. 
12 Min. 


3 Std. 
Transf. 
300 ccm. 


Throm- 


boeyten |tibilität 


3 Stunden fehlen 


ganz 


110900 
14880 


29000 
42.000 
114260 


101000 


176000 











Hautblutungen, 


Blutungen 
nach der 
Operation 


Tod 4 Std. 
Operation. 


nach 





Operation, nach 


6 Std. Tod. 


Milzexstirpation. 
Transf, 700 cem. 


Uterusblutung 


Menstruation nOr- 
mal. 7. Tag pflau- 
mengroße Stücke 

Heft. KNasenbluten. 


Blutung steht. 
Geheilt. 





Chauf- 
fard u. 
Duval 
briefl. 
Mit- 
tei- 
lung 
im 
Druck, 
Presse 
| Medi- 
cale, 
1925 


34 









35 
bis 
44 


Minot 
briefl. 
Mittlg. 








riges 
Mäd- 
chen 





16jäh-| Seit 5. Jahr 


Haut- und 


Schleimhaut- 


blutungen 
schwerster 


Art 


10 Fälle 








Januar 
bis 
Februar 
1925 
11. 3. 25. 


13.3. 25. 


19. 3. 25. 
26. 3.25. 
20. 5. 25. 


verl. 





Splenek- 
tomie 








50000 


1800000 
820000 
300000 


a L  — — —  —— 
nn un m nn  — — 
nu 


Fehlt 


Leichte 
Tose. 


Leichtes Nasen- 
bluten. 


Pulpaskle- 


Seitdem blutungs- 
frei. 


Sämtlich blutungs- 


frei. 
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un Re Se a ee 
v } Alter Blutu 
‘Nr. ra und Ge- vor E Datum nu Kbreng emaks er 
schlecht Operation zeit boeyten |tibilität Operation 
45 | witt- |15jäh- |Nasenblutung/Dez. 1922 | 50.000 | t) 
kower| riger | Bluthusten | In den 20 000 
(unver-| Büro- folgenden| 3 Min. bis 
öffent-| bote Mönaten 26 000 
1925 1925 bis 
30 000 
4. 9. 25./16,5 Min. 34500 
16. 9. 25 Splenektomie Plätt- 
chenzunahme 
68 300 ++ |nach 1/, Std. 
152 000 » .L:Tag 
168 000 „ 2 Tagen 
895 000 a 
»„ 4 Woch 
ie | und in der Folgezeit. 
Mae blutungsfrei. 
46 63 Er- Haut- und ne au ee, Weitgehende Besse- 
$ ach Splen- 
Klem- |wachs. | Schleimhaut- ae Sn 
perer | Frau blutung 
1922 | 






































47 || Isi- | 51/, Haut- Juni vereinzeltl| — |Nach d. Operation 
| dore |jähri- | blutungen Splenekt.| 400 000 Sg En 
Cohn | ges Juli 145 000 prominente Fol: 
und | Mäd- August 200 000 kel. 
1sBerstachen Sonst o. B. 
mann 
1925 
48 |Müller| 13jäh-| Haut- und |v.d. Oper. _ 500000 | — [Milz vergrößert. 
Ro- | riges |Schleimhaut-'n. d. „, — 160 000: — 
stock | Mäd- | blutungen bis 
(briefl.| chen 180 000 
Mittl.) 
1925 
49| v. [26jäh-| Haut- und | Januar | 37 Min. | 10000 | — |Milz etwas vergrö- 
Krehl| riges |Nasenblutung| Februar | 50 „, 900 ESSEN 04 
Hei- | Mäd- |Menorrhagie | 17. II. |Splenekt. = 
del- | chen |Zahnextr. u.| 18. II. | '/, Min. | 20000 
berg Geburt mit |. 25. II. e 60 000 
(briefl. gr. Blutver- | 28. II. — 100 000 
Mitt.) lust D-SIEL. —_ 80 000 31. II. DBeschwer- 
| 1925 6. X. — | 138000 we 
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Alter Blutungen s rom: RER. Blutungen 
3 Ban und Ge- vor der Datum Ba or a tibilität nach der 
Autor \schlecht| Operation Operation 














nachher |6—8 Min.) 30000 = 

















51—53. Außer diesen ausführlicher angeführten Fällen sind noch 3 Fälle 
von Lotsch operiert worden, darunter zwei mit günstigem Erfolg, einer mit an- 
fänglicher Besserung unter Zunahme der Plättchen, danach aber erneuter 
Plättchenreduktion und neuen Blutungen. 


54—57. Im Beth-Israel-Hospital in New York wurden 4 Fälle erfolgreich 
splenektomiert, davon 2 durch Herrn Dr. Ch. Goodman, 2 durch Herrn 
Dr. A. Berg. Alle 4 Fälle zeigten einen günstigen Heilerfolg, obwohl die an- 
fangs starke postoperative Zunahme der Blutplättchen nach einigen Wochen 
auf 30000 zurückging. (Briefl. Mitteilungen von Dr. I. W. Held.) 

Unter Einbeziehung unserer eigenen Fälle können wir im Hinblick 
auf die zusammengestellten 57 Fälle sagen, daß die Entfernung der Milz 
mit Ausnahme von 2 unbeeinflußt gebliebenen und 9 gestorbenen Fällen 
in allen übrigen eine erhebliche Besserung, meist sogar eine restitutio ad 
integrum herbeigeführt hat. 

Bei aller Begeisterung für den guten Erfolg der Operation in den 
meisten Fällen darf nicht versäumt werden, aufihre Gefahren und Nach- 
teile hinzuweisen. Von den angeführten 57 Patienten sind 9 (d.h. 19%) 
an den Folgen der Operation gestorben. Es ist darum zu empfehlen, 
da die operativen und postoperativen Komplikationen (subphrenischer 
Absceß, Peritonitis, Pneumonie und die bisher nicht genügend gewür- 
digte Gefahr der Throınbose und Embolie) nicht mit Sicherheit ver- 
mieden werden können, die Indikation auf diejenigen Fälle zu beschrän- 
ken, bei denen man sich von der Milzexstirpation eine lebensrettende 
Wirkung oder den Wiedergewinn der Arbeitsfähigkeit versprechen 
kann. 

Die Wirkung der Milzexstirpation beruht, wie wir schon früher aus- 
geführt haben, auf dem Fortfall einer hemmenden Wirkung der Milz 
auf die Bildung oder Ausschüttung der Blutplättchen aus dem Knochen- 
mark. 

Der günstige Einfluß der Milzexstirpation auf die thrombopenische 
Purpura beruht nicht allein auf der Zunahme der Plätichen, die in 
manchem Fall ja nur eine vorübergehende oder geringfügige ist, ohne daß 





Tietze | 5jäh-| Haut- und | vorher |20%/,Min.| 8300 |negat.| Milz normal mit nur 
ganz vereinzelten 


Bres- | riges [Nasenblutung‘' 1 Std. n. Thromboc. Ein-M| 
lau | Mäd- d. Operat. ae 11 000 ar mal ng | 

. Nasenbluten, da- 
(briefl.| chen 18 Std. n. | Eee Yaschprerdäi | 
| Mittl.) d. Opert| — 100 frei. | 
| 1925 1 Woche | 
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selbst nach ihrem Absinken auf kritische Werte neue Blutungen aufzu- 
treten brauchen. Auch bei der nichtthrombopenischen Purpura kann darum 
die Milzesztirpation günstig wirken, wobei der Umweg über die Plättchen 
in diesem Falle ja ohnehin nicht in Frage kommt, sondern eine 
direkte capillardichtende Wirkung erwiesen wird. 

Einen einschlägigen derartigen Fall verdanken wir der Freundlichkeit 
von Professor de Quervain (Bern) und Dr. L. Bischoff (Lugano). 


Die 34jährige Patientin erkrankte an akutem Gelenkrheumatismus im 


‘Jahre 1909. 1915 bemerkte -sie die ersten blauen Flecken an den Beinen. 


1916 Tonsillektomie.. Wegen starker Anämie 2 Bluttransfusionen. Blutstatus 
danach gebessert. April 1923 nach Lugano. Der Zustand verschlechterte sich 
weiter zusehends trotz Bluttransfusionen, Koagulen, Gelatine, Ca, intramuskul. 
Blutinj., Caseosan. 

‚Blutplättchen wie Gerinnungszeit immer normal. Blutungszeit etwas verlängert. 

April 1924 war Patientin fast zum Skelett abgemagert, die Augen lagen 
tief in den Augenhöhlen, Puls über 100-180, Temp. bis 38,5° C, K'nöchelödeme, 
Kopfweh, zeitweilige Somnolenz, täglich mehrfaches Erbrechen, keine Nahrungs- 
aufnahme, Tropfklystiere. Die unteren Extremitäten und hauptsächlich die 
Oberschenkel sind mit Ekchymosen übersät. 

Dr. Bischoff schlug als letzten Versuch die Milzexstirpation vor, trotz nicht 
thrombopenischer Form der Erkrankung (letzte Zählung 200000). Zudem 
war als Ursache der Purpura eine chron. Sepsis (subfebr. Temp. und anamn. 
Gelenkrheum. mit Hautfleckenbildung) nicht ausgeschlossen. 

Nach der Milzexstirpation durch Prof. de Quervain leichte Leukocytose 
(17000), sonst hämatologisch o. B., keine Blutplättehenvermehrung. 

Befund des Path. Inst. Bern: Fibrosis der Milz. 

Patientin erholte sich langsam. Jetzt macht sie Spaziergänge und ist 
wohlauf. Blutbefund vom 28. VI. 25: Hb. 72°/,, rote Bl. 4 200 000, weiße 
Blutk. 8000, Ausstichpräp. norm. (keine Jollyr.) Polynud. 39%/,, Lymph. 59°/,. 
Monoc. Übergangsf. 1%/,, eosinoph. 1%, basoph. 0, Blutplätichen 180000, Ge- 
rinnungszeit normal, Blutungszeit schwach verlängert, Rumpel Leede-. 


2. Der Freundlichkeit des Herrn Oberarzt Geronne verdanken wir 
eine analoge Krankengeschichte einer im Städtischen Krankenhaus 
Wiesbaden behandelten, jetzt 25 jährigen Frau mit nichtthrombopenischer 
Purpura, die durch Milzexstirpation geheilt wurde. 


Auch bei gesunden Tieren läßt sich das leicht zeigen, wie die folgende Tabelle 
zeigt, die den Plättchenanstieg nach der Milzexstirpation bei gesunden Hunden 
wiedergibt. Bei anderen Tieren haben wir das gleiche gefunden. 


Auch beim nichtthrombopenischen Menschen und Tier führt die Splenek- 
tomie zu einer Plättchenvermehrung. Leider haben die Chirurgen sich bis- 
her wenig für die Blutplättchen interessiert, so daß das Verhalten 
derselben bei Fällen, denen beispielsweise wegen Milzruptur, Milztuber- 
kulose, Bantischer Krankheit oder anderer Formen von Milztumor 
mit normaler Plättchenzahl die Milz entfernt worden ist, nur in wenigen 
Fällen bekannt ist. 
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Blutbild nach Splenektomie bei 2 Hunden (nach eigenen Versuchen von E. Leschke 
und Nitza Grosewa): 
























































5 = © E E 2.1 le ® 
=) 2 z i = B E EB E = 5 & 
= Datum 2 5 =) Ar” = = ° | © u 
= s E aa 8 | 8|l8|23 & 
Bi 3 ae Ten = 
1 6 290 000 10 590 | 2 | 10 | 2 ae 340 000 
19. XL. Splenektomie: 
20. XIL | 7500 000125600] 717 14 ron aa 770 000 
22.XIL | 7760000 | 21400 | ı | 17 | 55 | 22 | 2 | 3 | 1263 880 
| 24. XII. | 7300000 | 14400 | 3 | 26 | 20 | 45 15 | 1 | 1365000 
27.XIL. | 6900000 | 11300 | 1 | 21 1 32 aan 954 000 
2 6.400 000 | 12500 | 10.1 ©.12: „583 TE raN 380 000 
19. XII. Splenektomie: 
| 20.XII. , 7810000 | 25900 | 6 | 16 | 48 | 9113| 8 | 1170931 
| 22. XII. | 8760000 | 23800 >22 |53| 16 2|1 | 1481 000 
24. XII. | 8100000 |: 13800 | 3 | 22 | 61.113 1.74 907 200 
| 27.XIL | 7540000 | 13100 | 4 | 20 | 54| 187871 824 000 
| E54 5200000 | 13000 | 3 | 23 | 52|20|1|1 465 000 


Im folgenden führe ich beispielsweise einige Fälle an, bei denen die Plättchen- 
zahlen angegeben sind. Man sieht auch hier die Vermehrung derselben nach 
der Splenektomie. 





Blutplättchen 











Sr j Aue ei an vorher | nach der Splenektomie 

1 | Tietze Traumatische Milzstr. | 400 000 | 1000 000 

2 Tietze RL = 130 000 | 1000 000 

3 v. Beck Stichverletzung der | normal | 380000 (nach !/, Jahr) 

Milzvene 

4 Feißly hämolyt. Anämie 200 000 | 1100000 

5 Eppinger | Icterus haemolyticus | 30000 | 500 000 

6 Eppinger x a, 150 000 | 800 000 

7 Eppinger $ 56 300 000 ! 1200 000 

8 Kiesmann Morb. Gaucher 60 000 | 246 000 

9 Leschke Anaem. pernic. 120 000 | 700 000 

10 Leschke a > 70 000 | 560 000 

a Kaznelson $ ” 160 000 | 426 000 (am 9. Tage p. 0.) 
12 Moffit Y » 97 000 | 176 000 (am 4. Tage p. 0.) 
15 Tietze „ » 78 000 | 500000 (erstinnerhalb von 

5 Wochen) 











Die ersten 4 Fälle verdanken wir brieflichen Mitteilungen von Prof. T'ietze 
(Breslau), Prof. v. Beck (Karlsruhe), Dr. Feißly (Lausanne). 


Besonders wichtig 


ist, daß hier zum ersten Male zahlenmäßig festgelegt wird das Anschnellen 
der Plättchenzahlen nach Entfernung der normalen Milz (wegen Trauma) in den 
Fällen von Tietze. 


Im ersten Falle waren auch nach 8 Wochen noch 800000 
Plättchen zu zählen. 
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Privatdozent Dr. Gänsslen (Tübingen) verdanken wir weiterhin die wichtige, 
Mitteilung, daß die Plättchenvermehrung auch nach Jahren noch bestehen kann. 
Bei Patienten ‚mit hämolytischem Ikterus fand er bei der Nachuntersuchung 
folgende Werte: 


Baweerachss'/. Jahren... ..ı. as. 200 wu. 828000 Plättchen 
2 ee Fe ae 970.000 ir 
8 ee as 830 000 J 


Dasselbe Verhalten zeigten auch 4 wegen Milzruptur operierte, im übrigen 
gesunde Personen. Ein im Jahre 1906 splenektomierter Patient hatte 1921 
noch 1950000 (!) Blutpiättchen (bei 5280000 Erythrocyten und 4600 Leu- 
kocyten). 

Von besonderem Interesse sind auch seine Untersuchungen über das Ver- 
halten der Blutplättchen in Milz- und Körpervene. Es ergaben sich bei der Milz- 
exstirpation von 2 Patienten mit hämolytischem Ikterus folgende Unter- 
schiede: 


Fall 1. Milzvene . . 150000, Fingerbeere . . 490000 Plättchen. 
ID, 5 150000, Armvene . . . 28000 

Zusammenfassend können wir also sagen, daß die Melzexstirpation 
in den meisten Fällen bei Werlhofkranken ebenso wie bei Plättchengesun- 
den zu einer Plättchenvermehrung und Capillardichtung führt und dadurch 
die Blutungsneigung beseitigen kann. 

Sehr wenig wirksam haben wir die Röntgenbestrahlung der Milz 
gefunden, die von Stephan empfohlen worden ist. Die Wirkung der 
Röntgenstrahlen ist keine solche, daß man sich eine heilende Wirkung 
auf den komplizierten Plättchenmechanismus etwa in Aufhebung 
der Plättchenzerstörung oder Herabsetzung der myelodepressorischen 
Wirkung vorstellen könnte. Eine Einwirkung auf die Plättchen ist 
auch von Stephan nicht behauptet worden. Die Zunahme des Gerinnungs- 
fermentes im Blut, die Stephan in den Vordergrund rückt, erscheint 
uns wenig wichtig, da die Gerinnungszeit ohnehin bei der thrombo- 
penischen Purpura nicht gestört ist. Der einzige von Stephan mitge- 
teilte Fall ist nicht beweisend, da das post oder propter hoc nicht ent- 
schieden ist. Andererseits ist der Eingriff als solcher keineswegs unbedenk- 
lich, da Frank bei Untersuchungen über splenogene Myelotoxikosen 
gezeigt hat, daß Bestrahlung gewisser Pseudobantiformen die Hypo- 
leukia splenica in eine Aleukia hämorrhagica verwandeln kann. Wenn 
überhaupt die Milzbestrahlung bei der thrombopenischen Purpura 
einen Sinn hat, so müßte man sich vorstellen, was Stephan aber aus- 
drücklich von der Hand weist, daß sie dichtend auf die Gefäße wirkt. 
Schließlich vermag es uns nicht einzuleuchten, wie Reizung und Ent- 
fernung eines Organs gleichermaßen einen günstigen therapeutischen 
Effekt auf die gleiche Krankheit haben sollen. 

Wir haben die Milzbestrahlung in mehreren Fällen angewandt 
und danach keine nennenswerte Zunahme der Plättchen beobachtet, 
die klinisch belanglos war. 
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Ebenso erwiesen sich Reizbestrahlungen des Knochenmarks als er- 
folglos, entsprechend dem Verhalten normaler Menschen, die gleichfalls 
auf Reizbestrahlung nach unseren Erfahrungen keine oder nur eine un- 
wesentliche und rasch vorübergehende Zunahme der Plättchen zeigen 
(z. B. als höchstes in einem von Halberstaedter für uns bestrahlten Falle 
von 220 000 auf 240—250 000). 

Experimentell begründet ist die von uns vor Jahren empfohlene 
Elektroferroltherapie. Wir haben seinerzeit im Tierversuch zeigen kön- 
nen, daß Elektroferrol in steigenden Dosen intravenös appliziert eine 
erhebliche Vermehrung der Plättchen im sonst plättehenarmen Knochen- 
mark, und eine Vermehrung von über 60%, im peripheren Blute bewirkt. 
Diese Erfolge ermächtigten uns, Versuche in der gleichen Richtung 
beim Menschen vorzunehmen. Wir gingen hierbei in der Weise vor, 
daß wir in 2tägigen Abständen steigende Elektroferroldosen (0,5—2 cem) 
injizierten und jeweils 1 Tag nach der Injektion die Plättchenzahl 
untersuchten. Anläßlich einer symptomatischen Thrombopenie bei 
Lymphogranulomatose gelang es uns, auf diese Weise die Blutplätt- 
chenzahl von 56000 auf annähernd 250 000 in die Höhe zu treiben. 
Ähnliche Versuche, die Prof. V. Schilling unabhängig von uns anstellte, 
hatten, wie er uns gesprächsweise versicherte, ebenfalls gute Resul- 
tate. Der negative Erfolg bei dem 2. der von uns beobachteten pa- 
thologischen Fälle, darf uns nicht entmutigen, da bei stärkster Insuf- 
fizienz des Knochenmarks selbst starke Reize es nicht zur Plättchen- 
produktion veranlassen können. In einem neuerdings von Leschke 
behandelten Falle stieg die Plättchenzahl von 3 000 auf 75 000, sank 
dann aber trotz Fortführung der Behandlung auf 3000, ohne daß stär- 
kere Blutungen außer einigen Petechien in der Haut und am Gaumen 
aufgetreten wären. Eine gewöhnliche Reizkörperwirkung in den Elektro- 
ferrol-Versuchsresultaten zu sehen, haben wir keinen Grund, da die von 
Degkwitz, Stahl und dem einen von uns (Wittkower) erprobte Reizkör- 
perwirkung durch ihr rasches Abklingen ausgezeichnet ist. Dagegen 
erblicken wir gerade einen besonderen Vorzug der Elektroferroltherapie 
in der Kombination einer spezifischen Knochenmarkreizung mit einer. 
allgemeinen Proteinkörperwirkung. 

Von sonstigen Maßnahmen scheinen uns die intravenösen Ohlor- 
caleiuminjektionen theoretisch begründet und praktisch wirksam zu 
sein. Calcium bewirkt zwar, wie Rösler, Hornung und Cori übereinstim- 
mend gefunden haben, eine vorübergehende Plättchenreduktionim Blute. 
Dieselbe ist aber nach Versuchen von Leschke nur gering und fehlt 
zumal bei der Thrombopenie oft völlig. Namentlich kann man vom 
Calcium erhoffen, daß es die in der Pathogenese der Blutung wichtigste 
Störung, nämlich die abnorme Durchlässigkeit der Capillaren, behebt. 
In 3 Fällen hatten wir den Eindruck einer wenn auch nur mäßigenWirkung. 
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Überdies kann man die Ca-Injektionen (5 ccm 10 proz. Lösung intravenös) 
mit solchen von 2 ccm Elektroferrol 3mal wöchentlich kombinieren. Die 
günstige Wirkung des Calciums bei der thrombopenischen Purpura 
führt die Auffassung Hornungs ad absurdum, nach welcher der blut- 
stillende Effekt des Calciums im allgemeinen auf eine Zerstörung der 
Blutplättchen zurückzuführen sei. 

Koagulen und Clauden brachten uns keinen Nutzen, sind aber von 
anderer Seite gelobt worden (Prentz, Duschkow, Kessiakow). 

Gelatine, deren Wirkung nicht nur gerinnungsbeschleunigend, son- 
dern auch viscositätserhöhend und vielleicht dichtend ist, könnte bei der 
Behandlung der thrombopenischen Purpura unterstützend mit heran- 
gezogen werden. Viel Erfolg wird man freilich nicht erwarten dürfen. 

_ Besser sind die Erfolge der Bluttransfusion, die man in schwereren 
Fällen stets versuchen sollte. Natürlich ist durch vorhergehenden 
Agglutinationsversuch festzustellen, daß Spender- und Empfänger- 
blut sich vertragen. Die oft recht günstige und auch längere Zeit anhal- 
tende Wirkung der Bluttransfusion kann keinesfalls durch die geringen 
und. rasch zugrunde gehenden übertragenen Plättchenmengen erklärt 
werden, um so weniger, als auch defibriniertes und plättchenfreies Blut 
eine günstige therapeutische Wirkung hat. Vielmehr müssen wir auch 
hier annehmen, daß eine Umstimmung im biologischen Verhalten der 
Capillarendothelien bewirkt wird, die zu einer Dichtung derselben führt. 


Die Technik der Bluttransfusion kann in dringenden Fällen in einfachster 
Weise so durchgeführt werden, daß man im Vorversuch einige Tropfen Spender- 
und Empfängerblut in etwa 3 proz. Natr. citr.-Lösung auffängt, 1 Tropfen Spender- 
blutlösung mit 10 Tropfen Empfängerblutlösung vermischt, ebenso umgekehrt 
1 Tropfen Empfänger- mit 10 Tropfen Spenderblutlösung, mikroskopisch auf 
Asglutination nachsieht. Bei Fehlen derselben läßt man. etwa 400-500 cem 
Spenderblut in 10—20 ccm 10proz. Natriumeitratlösung einlaufen und sofort 
danach mit einer Bürette in die Vene des Empfängers infundieren. Die kompli- 
zierten Apparate zur Bluttransfusion und gar die chirurgischen Methoden er- 
übrigen sich bei diesem einfachen, überall ausführbaren Vorgehen vollkommen. 


XI. Krankengeschichten. 


Im Folgenden teilen wir nur einige besonders charakteristische Kranken- 
geschichten mit, auf die im Texte an verschiedenen Stellen Bezug genommen 
worden ist. 


Fall 1. Schwerste rezidivierende Werlhofsche Krankheit mit Verblutungsgefahr, 
Dauerheiluug nach Milzexstirpation trotz späteren Wiederabsinkens der Blutplättchen. 
Elsa Lo., 32 Jahre alte Frau. In der Familie der Patientin liegt keine Neigung 

zu Blutungen vor. Die Frau hatte keine Kinder und keine Fehlgeburt gehabt. 
Die erste Regel setzte mit dem 15. Lebensjahre ein und war immer regelmäßig. 
Mit 10 Jahren Lungenentzündung, mit 20 Jahren Gelenkrheumatismus, der jedoch 
leicht verlief. Im 22. Lebensjahre wurde eine Lues diagnostiziert; die Patientin 
erhielt 5 Salvarsaninjektionen, und es war angeblich bei wiederholten Unter- 
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suchungen die WaR. negativ. Mit 29 Jahren eine Blinddarmentzündung mit 
Absceßbildung, die operiert wurde. 

Ein Jahr später begann die gegenwärtige Krankheit. Im Mai 1920° bekam 
Patientin plötzlich außerhalb der Menses starke Genitalblutungen. Einen Monat 
später bekam sie auch Zahnfleischblutungen und Hautblutungen an den unteren 
Extremitäten. Nach Behandlung mit Gelatine, Kalk und Milzbestrahlung trat 
vorübergehende Besserung ein. Im Anfang des folgenden Jahres bekam die Pa- 
tientin wieder Haut-, Uterus- und Zahnfleischblutungen. Am 22. II. 1921 suchte 
sie die Klinik auf. 

Status: Mittelgroße Frau in mäßigem Ernährungszustande mit zahlreichen 
Petechien und Ekchymosen an beiden Extremitäten. Ebenso liegen Zahnfleisch- 
und Nasenblutungen vor. Die Temperatur ist normal. Milz weder perkutorisch 
noch palpatorisch vergrößert. Urin o. B. Blutbefund: E. = 3 Mill., Hb. = 60%, 
L. = 4200; Polynucleäre = 65%, Stabkern. = 1%, Basophile = 2%, Lympho- 
cyten = 28%, _Mononucleäre = 4%, Blutplättchen = 84 000. . Blutungszeit 
— 11'/, Min.; Gerinnungszeit =8 Min. Die Behandlung mit Reizkörpern, Ca- 
seosan, Blut, Serum, blieb erfolglos. Nach 25proz. Chlorkalium Kollaps und 
danach Temperatur 39,4°; nach 2 Tagen sistierten die Blutungen. Blutplättchen 
— 112000. In der Folgezeit erkrankte die Frau an einer Bronchopneumonie, 
nach deren Verlauf in beiden Venae saphenae magnae sich ausgedehnte Throm- 
bosen bildeten. Die Blutplättchenzahl = 45 000. Da die Blutungen wieder stark 
auftraten und die Anämie einen lebensbedrohlichen Eindruck machte, hat man 
der Patientin am 19. V. 1921 die Milz exstirpiert. Die Thrombocyten betrugen 
vor der Operation 85 000; am 20. V. waren es 153 000, am 21. V. = 178 000, 
24. V. = 261 500, 26. V. = 363 000. Die Operation verlief ohne besondere Blu- 
tungen. Milz = 1253 g, Größe = 16,7 x 5,6 x 3. Sie wurde von Prof. H. Hürsch- 
feld untersucht und wies keinerlei Besonderheiten, auch keine Blutplättchen auf. 
Am 1. VI. trat Lungenentzündung ein, welche den Erfolg der Operation ver- 
schlechterte. Nach deren Verlauf wurde die Patientin als geheilt entlassen. Blut- 
plättchen 312 000. Die Frau hat sich wiederholt vorgestellt. Blutungen sind 
seitdem nicht aufgetreten. Die Blutplättchen hielten sich bis 1924 auf normaler 
Höhe, 340 000-420 000. 

Im Herbst 1924 trat die Menstruation wieder in verstärktem Maße auf und 
es zeigten sich auch ganz vereinzelte Blutungen in der Haut. Eine erneute 
Blutuntersuchung ergab nur 33 000 Blutplättchen. Die Patientin wurde darauf 
mit intravenösen Injektionen von Chlorcaleium und Elektroferrol behandelt, worauf 
die Blutungen nachließen, während die Plättchenzahl nur vorübergehend auf 
70 000 in die Höhe ging. Irgendwie bedrohliche Blutungen sind seit der bereits 
über 4 Jahre zurückliegenden Operation nicht mehr aufgetreten. 


Fall 2. Werlhofsche Krankheit. Milzexstirpation erfolglos. Tod. 


Anna Pl., 53jährige Köchin aus gesunder Familie, seit 6 Jahren in der Meno- 
pause, erkrankte im September 1923 mit Auftreten von zahlreichen linsengroßen 
roten Stippchen in der Gegend des rechten Handgelenkes. Diese Fleckchen blieben 
8 Tage unverändert, breiteten sich dann aber auf beide Beine aus, auch traten 
jetzt schon größere Blutflecke auf. Irgendwelche Medikamente hat Patientin 
weder vorher noch zu dieser Zeit eingenommen. 14 Tage vor der Aufnahme machten 
sich Schmerzen in der Wade und im Kniegelenk bemerkbar. Angeblich hat Patientin 
in diesen Tagen wiederholt Schüttelfrost gehabt; Temperatur ist nicht gemessen 
worden. Allmählich erfolgte eine Zunahme der Blutflecken am ganzen Körper. 
Bevorzugt wurden nach wie vor die Extremitäten und hier ganz besonders die 
Streckseiten, doch blieb auch der Rumpf nicht frei. Salicylsäure brachte der Pa- 
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tientin angeblich Besserung. Die Flecken blaßten etwas ab. Seit etwa 8 Tagen 
hat sich der Zustand der Patientin eher verschlechtert. Es bestehen heftige 
Kopfschmerzen und Ohrensausen; auch sind rote Bläschen an der Zunge auf- 
getreten. Der Urin ist in den letzten Tagen blutig entleert worden. Der Speichel 
ist blutig, der Stuhl teerschwarz. Die Ernährung der Patientin war in der 
letzten Zeit ausreichend; insbesondere bestand kein Mangel an frischem Ge- 
müse und Obst. 

Der Untersuchungsbefund ergibt: Kleine, kräftig gebaute Patientin, in gutem 
Ernährungszustand, Knochenbau und Muskulatur gut, Fettpolster mäßig ent- 
wickelt. Zahlreiche kleine, stecknadelkopf- bis reiskorngroße blaurote Flecke an 
der Haut, besonders der Extremitäten und hier wieder unter Bevorzugung der 
Streckseiten; daneben ebenfalls besonders an den Streckseiten der Extremitäten 
größere bis über handtellergroße blaurote bis braungrün gelbliche Flecke. Brust 
und Rücken sind fast frei davon. Blaurote Stelle unter dem linken Auge. Sub- 
ikterische Tönung der gesamten Haut. Schleimhäute schwach injiziert. Rote 
Flecke auf der Schleimhaut des Mundes und des harten und weißen Gaumens. 
Keine Ödeme. 

Unterer Leberrand bei tiefer Inspiration 2 Querfinger unter dem Rippen- 
bogen palpabel, Milz nicht tastbar, perkutorisch vergrößert. Am linken Auge 
Ödem der Papille und ihrer näheren Umgebung, vereinzelte Hämorrhagien. Im 
Ohr Hämorrhagie im vorderen oberen Quadranten des linken Trommelfelles. Im 


 Kehlkopf Hämorrhagien an beiden Stimmbändern. 


Milzexstirpation am 5. XII. 1921 (Geh.-Rat Hildebrand). Glatter Verlauf der 
Operation. Tod nach 7 Tagen an Bauchfellentzündung und Lungenembolie. 

Die Entfernung der Milz hatte nicht den geringsten Einfluß auf den Blut- 
befund. Blutplättchen waren auch nach der Operation an keinem Tage in nennens- 
werter Menge zu finden. An der Hautwunde entwickelte sich eine Phlegmone, 
die Patientin ging am 12. XII. an Lungenembolie zugrunde. 

Obduktion: Hautblutungen, flächenhafte Blutungen im Nierenbecken, Magen, 
Darm, im Douglas und in der Scheide. 

Braune Atrophie des Herzens, Thrombose der rechten Ven. femoralis, Embolie 
der Lungenarterien, hämorrhagische Diathese beider Lungenlappen. Zwei kleine 
Myome, Phlegmone der Bauchwand, an der Operationsstelle mit abgekapselter 
eitriger hämorrhagischer Peritonitis unterhalb des linken Zwerchfelles. Keil- 
förmiger hämorrhagischer Eiterungsherd am linken Scheitellappen, ein noch 
größerer an der Unterfläche des linken Scheitellappens. Rezidiv. Pachymenin- 
gitis haem. prod. interna besonders rechts. 

Blutbefund (17. X. 1923): Erythrocyten: 3548000, Anisocytose, Poikilo- 
cytose, Hb.: 6590 Sahli, F-J: 9,9. Leukocyten: 5400, Blutplättchen: 24 000, 
49%, Segmentkernige, 5% Stabkernige, 40% Lymphocyten, 6% Monocyten. 

Blutungszeit (Duke) 1 Stunde 12 Min. 

Blutgerinnungszeit (Duke) 5 Min. 

Keine Retraktion des Blutkuchens (geprüft in 3 Gläsern). 

Stauungsphänomen 

Hammerschlagphänomen | 

Kochsches Stichphänomen 

Urin: Albumen: schwach + (Sulfosalicylsäure), im Sediment zahlreiche Ery- 
throcyten, vereinzelte Leukocyten und Epithelien. 

Stuhl: teerschwarz, bluthaltig. 

19. X. 1 ccm Elektroferrol intravenös. 

21.X. Erythrocyten 4 Millionen, Blutplättchen 8000; 2 cem Elektroferrol, 
darauf Temperaturanstieg bis 37,8°. 
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22. X.: Patientin fühlt sich wohl, die Kopfschmerzen sind geschwunden, 
Appetit hat sich wieder eingestellt, objektiv läßt sich ein Schwinden der 
Hauthämorrhagien an den Armen und besonders an den Beinen feststellen; 
eine frische Hämorrhagie an der Umschnürungsstelle für die intravenöse In- 
jektion. 

24. X.: Erythrocyten 5000000, Blutplättchen unter 1000; nach langem 
Suchen ganz vereinzelte Plättchen im Ausstrich. Speichel blutig, frische Hämor- 
rhagien an den Beinen. 

25. X.: Erythrocyten 4760 000, auf 10000 Erythrocyten keine Plättchen. 
Starke Kopfschmerzen, Ohrensausen. 3 cem Elektroferrol intravenös; Tempe- 
ratur 39°. 

29. X.: Erythrocyten 4 800 000, gänzlicher Plättchenmangel. Abends: Hirn- 
blutung, Patientin ist kurzatmig und schwitzt stark. Auf Befragen nach ihren 
Klagen gibt sie an: ‚‚Ich weiß nicht, mir ist so anders.“ Die Orientierung in Zeit 
und Raum ist erhalten. Gegenstände des täglichen Gebrauchs werden erkannt 
und richtig gebraucht, dagegen besteht Unfähigkeit, sie zu benennen. Das Ge- 
dächtnis ist, soweit es sich um Dinge des täglichen Umgangs handelt, ungestört; 
dagegen besteht absolute Merkunfähigkeit. Ebenfalls kann sie nicht kleinere 
Aufgaben aus dem Einmaleins, z.B. 2 x 15 lösen. 

30. X.: Der Zustand der Patientin hat sich verschlechtert. Fragen nach dem 
Befinden werden nicht beantwortet. Patientin vermag ihren Namen nicht an- 
zugeben. Unter einer Reihe von vorgelegten Namen erkennt sie den richtigen. 
Ebenso verhält sie sich zu vorgelegten Gegenständen. Nach Berührung nennt 
sie auch spontan den Namen des Gegenstandes. Handreichungen werden mit aus- 
gesprochener Umständlichkeit ausgeführt. Sehr geläufige Handlungen wie Auf- 
setzen der Brille gelingen ohne Schwierigkeit. 

Neurologisch: Babinski und Rossolimo links positiv. 

Therapie: Eisbeutel auf den Kopf, 0,01 Morphium. An der Stelle der Mor- 
phiumspritze entwickelt sich ein großes Hämatom; starke Blutung aus der Stich- 
wunde. 

30. X. abends: 30 ccm Gelatina alba steril (Merck) intravenös. 

31. X.: Frische Hämorrhagien an Armen und Beinen. 

1. XL: Der Zustand ist im großen und ganzen unverändert. Der rechte Mund- 
winkel hängt herab. Alle Bewegungen, die die Patientin mit dem rechten Arm 
und rechten Bein ausführt, sind offensichtlich erschwert. 

2. XI.: Offensichtliche Besserung. Patientin vermag auf Befragen ihren 
Namen anzugeben. Patientin läßt Stuhl und Urin unter sich. 

4. XI.: Die Besserung schreitet vor. Die Blutungen lassen nach. Stuhl und 
Urin wird gehalten. Die Benennung von Gegenständen stößt auf keine Schwierig- 
keiten. 

Erythrocyten 3 350 000, Blutplättchen 10 000. 

15. XI.: Patientin zeigt neue Hirnblutungen. Auch die Sprache ist wieder 
fast völlig aufgehoben. 

Läßt unter sich. 

23. XI.: Verlegung auf die chirurgische Klinik zwecks Milzexstirpation. 

6. XIL.: Patientin wird zurückverlegt; sie fühlt sich schwach, hat Atem- 
beschwerden. Die Blutungen auf der Haut sind wesentlich zurückgegangen, einige 
Flecken auf den Armen und am Rücken. Patientin kann wieder deutlich reden, 
benennt ohne Schwierigkeiten Gegenstände. 

Stuhlverhaltung seit 8 Tagen. 

Dämpfung über der ganzen linken Lunge. 

10. XII. Exitus letalis. 
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Fall 3. Thrombopenische Purpura mit hämolytischer Anämie: Icterus, Milz- 
exstirpation, Rezidiv, Tod. 

Otto Neu, 38jähriger Fischereibesitzer, wurde seit Weihnachten 1920 immer 
schwächer und blässer und bemerkte gelbe Verfärbung der Haut. 

Der Hausarzt nahm zunächst Malaria an und verordnete eine Chininkur. 
Aufnahme in die Charite April 1920. 

Kräftig gebauter Mann in schlechtem Ernährungs- und Kräftezustand, stark 
anämisch, Haut gelblich gefärbt, stark pigmentiert, Stomatitis, Herz nicht wesent- 
lich erweitert, systolisches Geräusch über allen Ostien, Leber nicht vergrößert, 
Milz stark vergrößert, bis zum Nabel reichend. Urobilinurie. 

Hg. 28%, Er. 1,3 Millionen, Anisocytose, Normoblasten, Jollykörperchen, 
Resistenzverminderung, Beginn der Hämolyse bei 0,56% NaCl. Blutplättchen 
34 700, Blutungen in der Netzhaut, okkultes Blut im Stuhl, keine Hautblutungen, 
Stauungsversuch negativ. 

Bilirubin im Serum direkt negativ, indirekt 1—67 000 (Erhöhung auf etwa 
das Dreifache der Norm). Leuk. 6000. Am 8. IV. 1921: Leichte Hemiplegie mit 
Aphasie, die nach 2 Tagen zurückgeht. 

Milzexstirpation am 12. IV. 1921 (Prof. Lotsch). Die Milz wiegt 1022 g und 
mißt 20:8:14 cm. 

Danach zunächst Besserung, Blutbefund Ende Mai: Hg. 80%, 3,3 Millionen Er. 
mit vielen Jollykörperchen, 5600 Leuk. Resistenz der roten Blutkörperchen 
gebessert, Hämolyse beginnt bei 0,5%. 

Auffällige Vergrößerung der Leber. 

Den Sommer hindurch war Patient gesund und arbeitsfähig. Im Oktober 
begann er wieder sich sehr matt zu fühlen und blässer zu werden, klagte überdies 
über Herzklopfen und Pulsbeschleunigung. Bei der Wiederaufnahme im Oktober 
fanden sich: Hg. 65%, Er. 2,4 Millionen, Leuk. 7 600 mit 30% Monocyten und 
43% Lymphocyten. Im November ging die Zahl der roten Blutkörperchen bis 
auf 1,23 Millionen, das Hg. bis auf 5%, zurück. 

Monocytose (20%) und Lymphocytose unverändert. Hämolyse beginnt bei 
0,54%, Hemiplegie mit Aphasie. Am 7. XI. Wiederherstellung der Sprache. 

Der Patient wurde am 7. XI. 1921 dem Verein für Innere Medizin von Prof. 
Citron vorgestellt als Rezidiv eines hämolytischen Ieterus nach Milzexstirpation, 
hervorgerufen durch das kompensatorische Wachstum der Leber, deren Kupfer- 
sche Sternzellen die Milzfunktion übernommen haben. Hierdurch erklärt sich 
die starke Vermehrung der Mononucleären im Blut einerseits und anderseits die 
negative Widalreaktion, da die Leberparenchymzellen an der Vergrößerung der 
Leber keinen Anteil haben. Da bei der Milzexstirpation auch zahlreiche Lymph- 
follikel ausgeschaltet wurden, hat eine lebhafte Neubildung von Lymphzellen 
eingesetzt, woraus sich die beträchtliche Lymphocytose ergibt. 

Patient ist im Juli 1922 an zunehmender Anämie und Entkräftung gestorben. 


Fall 4. Thrombopenische Purpura. Anfänglich geringer Einfluß der Milz- 
exstirpation auf Thrombopenie und Blutungen. Blutungszeit unabhängig von Plätt- 
chenheilung (Fall von Herrn Dr. W. Schultz). 

Hulda Ba., 40 Jahre alt, aus gesunder Familie. 1916 wegen Haut- und Schleim- 
hautblutungen schon einmal 8 Wochen in Krankenhausbehandlung. 1919 gelegent- 
lich einer Blinddarmoperation stärkere Blutung. 

29. III. 1924: Stärkeres Nasenbluten, Gefühl von Schwere in den Beinen, 
Blutungen aus der Mundschleimhaut. Am 30. III.: Hautblutungen. Unstillbares 
Bluten aus Mund und Nase. Die Patientin will schon häufiger punktförmige Blu- 
tungen in der Haut beobachtet haben, und zwar zur Zeit der Menses. Menses 
regelmäßig, sber mit starken Blutverlusten verbunden. 


Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 48 
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Auf der Haut des ganzen Körpers, besonders Extremitäten, zahlreiche punkt- 
förmige, teils größere Blutungen, Unterschenkel besonders stark befallen, während 
Brust und Rücken relativ frei sind. Hämatome in der Wangenschleimhaut, Zahn- 
fleischblutungen. 

Innere Organe: o. B., insbesondere kein Milztumor. Temperatur subfebril 
bis 37,7°. Blutbild: Er. 5,2 Millionen, Hb. 74%, F.I. 0,71, Plättchen 10 000, 
weißes Blutbild normal, Blutgerinnungszeit im Ohrblut nach W. Schultz, Beginn 
bei 5 Min., Ende bei 7 Min. Blutungszeit über 1 Stunde. Rumpel-Leede +; Koch- 
sche Stichprobe +, Hämaturie +; Augenhintergrund: o.B. 

Am Abend des Aufnahmetages 12 ccm Sanguis iv. 

Am 2.IV.: Blutungszeit 6 Min., Plättchen unverändert 10 000, Blutungen 
stehen. Am 3. IV.: Haut- und Schleimhautblutungen im Rückgang. Blutungs- 
zeit 4 Min., Plättchen 10 000—15 000. Haut fast frei, im Munde noch Reste der 
Hämatome am weichen Gaumen. 

Am 7. IV.: Milzexstirpation. Am 25. IV. neue Zahnfleischblutungen und ziem- 
lich großes Hämatom an der Narbe, zahlreiche Petechien an beiden Unterschenkeln. 
Blutungszeit 2 Stunden. FPlättchen 13 000. 

Bei Anwendung von Heißluft machte sich kein Einfluß auf die Blutung 
geltend. Er. 3,4 Mill., weißes Blutbild: Neutrophilie (85%), Kochsche Stichprobe +, 
Rumpel-Leede —+. 

Am 27. IV. ist die Blutungszeit auf 3 Min. zurückgegangen. Plättchen 30 000, 
Koch, Rumpel-Leede —. Beginnende Resorption des Narbenhämatoms. 

Am 29.IV.: Blutungszeit 2 Min. 20 Sek.; Plättchen 36000, Hb. 77%; 
Er. 3,6 Mill., Leuk. 9200, Haut- und Schleimhautblutungen geschwunden. 

Am 1. V. beginnende Bronchitis beider Unterlappen. Bis zur Entlassung 
am 22. V. Blutungszeit konstant ca. 2 Min., Auftreten von Riesenplättchen, 
trotzdem noch neue Blutungen in der Narbe. 

Am 22. V.: Plättchen 62 000, Er. 4,1 Mill., Hb. 77%. Weißes Blutbild: o. B. 
Geheilt entlassen. 

Nachuntersuchung nach 1 Jahre (Juni 1925): Keine Zeichen der hämor- 
rhagischen Diathese mehr vorhanden, Blutungszeit und Blutbefund normal. 


Fall 5. Thrombopenische Purpura. Nachblutung nach Ohrenoperation. 


Anni J., 9jährige Schülerin aus gesunder Familie, leidet von Geburt an an 
Hautblutungen. Besonders wenn sie sich stieß, traten ausgedehnte blaue Flecken 
auf, von denen oft 40—50 zu gleicher Zeit am Körper vorhanden waren. Seit 
frühester Jugend wurde eine Thrombopenie nachgewiesen, meist mit 20 000 oder 
darunter. Gerinnungszeit normal, Blutungszeit oft normal, zu anderen Zeiten 
leicht erhöht. 

Gegen Verletzungen verhielt sie sich verschieden. Eine starke Finger- 
quetschung blutete sehr wenig, ein Furunkel stark, eine Scheibenverletzung wenig, 
aber lange Zeit. 

Mit 8 Jahren radikale Operation des Mittelohres wegen Masern otitis. Die 
Operation selbst verlief ohne stärkeren .Blutverlust, jedoch trat 10 Tage später 
eine lebensbedrohende Nachblutung auf, welche allerdings auf intramuskuläre 
Blutinjektion bald stand. Bemerkenswerterweise hatte die Patientin in den seit 
der Operation verflossenen 10 Tagen hoch gefiebert, wobei bekanntlich die Plätt- 
chenzahlen in die Höhe gehen und auch sonst die Blutungsneigung vermindert 
ist. Mit dem Absinken des Fiebers trat dann die erneute Nachblutung auf. Die 
Patientin wurde im November 1922 von Herrn Geh.-Rat Passow mir (L.) überwiesen, 
mit der Frage, ob adenoide Rachenwucherungen gefahrlos entfernt werden könnten, 
um dadurch die bestehende starke Schwerhörigkeit zu beseitigen. Diese Frage 
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konnte freilich angesichts der durchgemachten Nachblutung nach der Ohren- 
operation nicht mit Sicherheit bejaht werden. 

Der Untersuchungsbefund ergab im November 1922 normales rotes und 
weißes Blutbild; dagegen nur 12 000 Blutplättchen, sowie sehr wenig verlängerte 
Blutungszeit von 3—4 Min. Auch sind niemals Purpuraflecken in Haut, Schleim- 
haut und Augenhintergrund beobachtet worden. Das einzige Zeichen der Capil- 
larenlabilität sind die blauen Flecken nach Stoßen und der positive Stauungs-, 
Stich- und Klopfversuch. Niemals Petechien! 


Fall 6. Monosymptomathische thrombopenische Purpura mit Uterusblutungen. Hei- 
lung durch UÜterusexstirpation. Keine anderen Blutungen trotz Fehlens der Plättchen. 


23jährige Konsulatssekretärin, von gesunden Eltern stammend, mit 3 ge- 
sunden Geschwistern. 

Eine Schwester ist im Alter von 11 Jahren nach der 2. Menstruation ver- 
blutet. 

Sie selbst leidet seit dem 4. Lebensjahre an Blutungen aus dem Zahnfleisch, 
der Nase und aus oberflächlichen Wunden. Die 1. Menstruation trat mit 11 Jahren 
auf. Die Periode war stets unregelmäßig, von sehr langer Dauer und außerordent- 
lich starkem Blutverlust. Schon bei der 2. Menstruation war der Blutverlust 
so stark, daß sie mit Röntgenstrahlen behandelt werden mußte. Der Erfolg war 
jedoch nicht von langer Dauer. Da die Blutungen immer wieder auftraten, mußte 
sie noch mehrere Male bestrahlt werden, so 1914 mit nur vorübergehender, ge- 
ringer Besserung, 1916 mit dreimonatelangem Aussetzen der Blutungen, die 
danach wieder auftraten, wenn auch in verminderter Stärke, so daß sie ihrer Arbeit 
nachgehen konnte. Weihnachten 1923 fing sie wieder sehr stark an zu bluten. 
Da Calciuminjektionen ohne Erfolg blieben und der Blutverlust aus der Gebär- 
mutter in erschreckendem Maße zunahm, suchte sie im Januar 1924 die Klinik 
auf. Hier wurde eine Tiefenbestrahlung der Milz (7% HED.) vorgenommen. 
Nach 2 Tagen trat die Blutung erneut auf. 

Hb. 16%, Er. 1°/, Mill., Färbeindex 44. Blutplättchen 3 700. Blutungszeit: 
12 Min. 10 Sek. Leuk. 6000. Weißes Blutbild normal. Rotes Blutbild: Aniso- 
cytose, Poikilocytose, sehr große polychrome Makrocyten. Viele Pessarformen. 
Vereinzelte Normoblasten. 

Uterusexstirpation am 30. I. (Geh. Rat Franz). In der Bauchhöhle fand sich 
etwas dünnflüssiges, dunkelrotes Blut, das aus dem cystisch degenerierten rechten 
Eierstock stammt, der ein gerade geplatztes, mit Blut gefülltes Follikel aufweist. 
Supravaginale Amputation des Uterus und der rechten Adnexe. Verlauf der 
Operation und Wundheilung ungestört. Histologische Untersuchung: Drüsige 
Hyperplasie der Uteruschleimhaut mit Polypenbildung. 

Blutbefund im April: Hb. 41%, Er. 3°/, Mill.; Index 47; Blutplättchen im 
Ausstrich nicht nachweisbar, im dicken Tropfen vereinzelt, Gesamtzahl unter 1000 
im Kubikmillimeter. Weiße Blutkörperchen 10 800; Neutrophilie (80%). Rotes 
Blutbild: Anisocytose, Poikilocytose, Olygo- und Polychromasie. Blutungszeit: 
48 Min. Senkungsgeschwindigkeit nach 1 Stunde 3 em, nach 2 Stunden 11 cm, 
nach 24 Stunden 14,3 cm. 

Die Patientin klagte nur noch selten über Nasen- und Zahnfleischbluten, 
das in der Folgezeit aufhörte. 

Seitdem hat die Patientin sich vollständig erholt und ist blühend und gesund, 
hat auch keine Blutungen, obwohl die Blutplättchen dauernd unter der Grenze 
der Zählbarkeit, jedenfalls unter 3000 im Kubikmillimeter bleiben. 

In den heißen Junitagen 1925 traten an der der Besonnung besonders aus- 
gesetzten Stelle des Brustausschnittes einige kaum sichtbare, weniger als steck- 
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nadelkopfgroße Hautblutungen auf, deren ursächliche Abhängigkeit von der 
Sonnenbestrahlung die Patientin sicher feststellen konnte. 

Die Blutungszeit ist dauernd verlängert, auf 1/,—?/, Stunde. Unter dem 
Capillarmikroskop kann man das Fehlen des Gefäßverschlusses nach Einstich 
beobachten. Dagegen wirkt Suprarenin prompt blutstillend. 


Fall 7. Thrombopenische Purpura mit Gelenkblutungen. 


5ljähriger Bürogehilfe aus gesunder Familie leidet seit dem 5. Lebensjahre 
an starken Blutungen aus der Nase, die oft Tag und Nacht hindurch angehalten 
haben. Mit 41 Jahren trat eine 27 Stunden anhaltende spontane Nasenblutung 
und nach einer Zahnextraktion eine fast unstillbare, lebensbedrohende Blutung 
auf. Auf Stoß entstehen große blaue Flecke. Im Jahre 1923 traten Blutungen 
im linken Schulter-, Ellenbogen- und Handgelenk auf mit heftigen Schmerzen, 
welche die Nachtruhe raubten und erheblichen Schwellungen, die eine rheuma- 
tische Polyarthritis vortäuschten. Außerdem entstanden große Blutergüsse in 
und unter der Haut an beiden Armen. 

Blutbefund: Hb. 80%; Er. 4,7 Mill., Leuk. 8400; Blutplättchen 80 000 (!). 
Blutungszeit 36 Min. Gerinnungszeit 3 Min. Stauungsversuch, Stichprobe, sub- 
cutane Injektion, Kneifen und Hammerschlag erzeugen starke Blutungen. 


Fall 8. Monosymptomatische thrombopenische Purpura mit Rachen- und Kehl- 
kopfblutungen. 

35 jähriger Arbeiter aus gesunder Familie. 1917 erste Blutung aus dem Munde, 
die sich häufig wiederholte. Ein Arzt stellte hämorrhagische Pharyngitis fest. 
Mai 1924 wiederum starke Blutung, die 10 Tage lang anhielt und anscheinend 
aus der Lunge oder tieferen Luftwegen stammte, jedoch konnte bei wiederholter 
genauester Untersuchung. der Lungen auch im Röntgenbilde weder hier noch in 
Görbersdorf ein Lungenleiden festgestellt werden. Dagegen fanden sich häufig 
Blutfleckchen am Rachen und im Kehlkopf. 

Die Blutuntersuchung ergibt leichte Polyglobulie (Vaquezsche Krankheit). 
Er. 6,25 Mill., Hb. 80%, Leuk. 5800 von normaler Zusammensetzung, Blut- 
plättchen 120 000, Blutungszeit 6 Min, Gerinnungszeit 4 Min. Starke Haut- 
blutungen nach Stauung, Hammerschlag, Kneifen, Stechen und Injektion. 

Nach Caleium- und Elektroferrolinjektionen bessert sich der Zustand. Größere 
Blutungen sind nicht mehr aufgetreten. Weihnachten 1924 waren die Blut- 
plättchen auf 200 000 gestiegen, die Blutungszeit auf 31/, Min. gesunken. 


Fall 9. Leichte thrombopenische Purpura. Besserung durch Elektroferrol. 


Klara Fra., 53jährige Bankiersgattin. 1891 schwerer Gelenkrheumatismus 
mit Fieber, sonst stets gesund, Frühjahr 1919 Blutungen von Linsen- bis Taler- 
größe, zum Teil konfluierend, die im Sommer spontan verschwanden. In den 
folgenden Jahren nur vereinzelte Schübe von ganz kleinen Blutfleckchen, haupt- 
sächlich in den Beinen, manchmal in geringen Maßen auch an Rumpf und Armen. 
Seit September 1924 6 größere Schübe hintereinander. Keine Schleimhaut- 
blutungen, Menstruation nicht wesentlich verstärkt. 

Kräftige Frau in gutem Ernährungszustand, Hb. 73%, Er. 3,1 Mill., Blut- 
plättchen 54000 mit vielen Riesenplättchen, Leuk. 5000 mit 48000 Lymph., 
und leichter Linksverschiebung, Blutungszeit 7 Min., Blutdruck 100—170 mm. 
Retraktion nicht aufgehoben, aber herabgesetzt, Stauungsprobe, Stich- und Klopf- 
versuch stark +. 
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Nach 15 Injektionen von je 2 ccm Elektroferrol, intravenös, Besserung. 
Hb. 85%, Er. 4,4 Mill., Blutplättehen 190 000, Leuk. 6800, Blutungszeit 3 Min. 
Stauungs-, Stich- und Klopfversuch -, Retraktion normal. 

Nach Aussetzen der Behandlung hin und wieder kleine, linsengroße Haut- 
blutungen. 


Fall 10. Thrombopenische Purpura. 

Paul Poy., 42 jähriger Arbeiter aus gesunder Familie bemerkte seit einigen Jah- 
ren, daß kleine Hautverletzungen lange nachbluten. Vor 4Wochen blutete er aus dem 
Munde. Seitdem traten die Blutungen aus dem Zahnfleisch beinahe täglich auf. 

Großer kräftiger Mann in gutem Ernährungszustand, Hb. 40%, Er. 2,2 Mill., 
Leuk. 6200, Blutplättchen nahezu 0, Aniso- und Poikilocytose, Polychromasie, 
weißes Blutbild: leichte Linksverschiebung, Lymph., 35%, Blutungszeit über 
30 Min., Gerinnungszeit normal, Stauungs-, Stich- und Klopfversuch stark +. 

Milz perkutorisch etwas vergrößert, sonstiger Organbefund normal. 

Müzexstirpation (Geh.-Rat Hildebrand). Nach 2 Tagen Tod an zunehmen- 
der Herzschwäche. 

Sektionsbefund (Geh.-Rat Lubarsch). 400 ccm flüssiges Blut in der Bauchhöhle. 

Stecknadelkopfgroße Petechien an Rumpf und Extremitäten, besenders an 
den Streckseiten der Unterschenkel. Kleine Blutungen an Mund-, Rachen-, 
Kehlkopf-, Luft- und Speiseröhrenschleimhaut. Besonders zahlreiche. ältere und 
frischere Blutungen der Nasenschleimhaut, weniger im oberen Dünndarm und 
Mesenterium. Linsengroße Sugillationen des Nierenbeckens und der Blasen- 
schleimhaut. Subepikardiale und Subendokardiale Blutungen besonders der lin- 
ken Kammer. Blutungen im völlig aplastischen Knochenmark. 

Alter Absceßherd im rechten oberen Lungenlappen. Starke allgemeine 
Blutarmut aller inneren Organe. Leichte Atrophie der Nieren, stärkere der 
Leber. Oedem und Randemphysem der Lungen. 


Fall 11. Thrombopenische Purpura. Beginn in der Gravidität. Normale Geburt. 
Kind kongenitale thrombopenische Purpura. 

Frau Maria Ni., 28jährige Arztfrau. Die Familienanamnese der Patientin 
bietet nichts Besonderes. Als Kind hat sie häufig Nasenbluten gehabt. Die 
Periode ist nie übermäßig stark gewesen; Patientin hat 6 Schwangerschaften 
durchgemacht, die alle normal verliefen. 3 Kinder sind an Ruhr und Typhus 
gestorben, 3 Kinder leben und sind gesund. 

Die jetzige Krankheit begann im 5. Monat der 7. Gravidität, während die 
Patientin, die aus Venezuela stammt, ihren Mann auf einer Reise nach Europa be- 
gleitete. Sie fühlte sich sehr matt, die Temperatur stieg auf 38°, sie litt unter Gelenk- 
schwellungen und -schmerzen. Einige Zeit nach Beginn der Erkrankung zeigten sich 
Petechien auf der Brust, an den Armen und Beinen und Hämorrhagien am Zahnfleisch. 
In Paris wurde die Diagnose ‚‚Purpura haemorrhagica mitrheumatischem Charakter“ 
gestellt. 8 Tage später in Berlin trat eine starke Hämaturie von der Dauer einer 
Woche auf, die die Patientin sehr schwächte und in einen so elenden Zustand 
brachte, daß ein namhafter Berliner Gynäkologe die Schwangerschaft unterbrechen 
wollte, was die Patientin ablehnte. Die Hautblutungen traten immer wieder von 
neuem auf, Genitalblutungen haben sich in der ganzen Zeit nicht gezeigt. 

Patientin wurde am 17. V. 1922 in die Privatklinik von Geh.-Rat Strassmann 
aufgenommen. 

Der Aufnahmebefundergab eine mittelgroße Patientininmäßigem Ernährungszu- 
stand. Über den ganzen Körper verstreut waren vereinzelte stecknadelkopfgroße Blu- 
tungen zusehen. DieTemperatur warnormal. Urin o.B. DieinnerenOrgane botennichts 
Besonderes, abgesehen von einem lauten systolischen Geräusch an der Herzspitze. 
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Blutbefund: Er. 2,975 Mill., Hb. 55%, Leuk. 8000, Blutplättchen 6000. Von 
einer exakten Bestimmung der Blutungs- und Gerinnungszeit mußte in Anbetracht 
der besonderen Umstände Abstand genommen werden. Am 22. V. wurden wir 
als Internisten zugezogen und empfahlen eine Milzbestrahlung, die am 23. V. 
vorgenommen wurde. Blutbefund nach der Bestrahlung: Er. 3,65 Mill., Hb. 55%, 
Blutplättchen 18 950. Am 25. V. setzten Wehen ein. Da die Prognose der Geburt 
in bezug auf Blutungen sehr dubiös bezeichnet werden mußte, wurden alle Vor- 
kehrungen in dieser Richtung (Tamponade, Analeptica, Schlauch usw.) getroffen. 
Wider Erwarten jedoch erfolgte nach 3!/, Stunden eine glatte Geburt ohne ab- 
normen Blutverlust (700 cem). Das Wochenbett verlief einwandfrei bis auf ver- 
einzelte Hautblutungen, die auftraten und am 13. Tage post partum verließ Pa- 
tientin die Klinik. Blutbefund am Entlassungstage: Er. 3,17 Mill, Hb. 40%, 
Leuk. 9200, Blutplättchen 6300, Polynucl. 71%, Eosin 4%, Basoph. 1%, 
Lymph. 21%, Übergangsformen 3%, 

Besonders bemerkenswert war nun die Tatsache, daß das Kind, ein kräftiger 
Knabe von 3150 g Geburtsgewicht und 50 cm Länge, am ganzen Körper, be- 
sonders am Steiß und Rücken, bedeckt war mit kleinen Hautblutungen. Nur Ge- 
sicht und Vorderarme waren ganz frei. Ein Nabelschnurblutausstrich ließ Blut- 
plättchen fast ganz vermissen. Außer den Blutungen zeigte das Kind keinerlei 
Krankheitssymptome. Bei Frauenmilchernährung entwickelte es sich gut. Am 
7. Tage nach der Geburt wurde es zu Prof. Langstein in das Kaiserin Auguste 
Victoria-Haus verlegt. 

Dortiger Aufnahmebefund: Zahlreiche Blutungen von Linsen- bis Markstück- 
größe am linken Knie, an der Innenseite des rechten Oberschenkels, um den Nabel 
herum und am rechten Oberarm. Der Nabel blutete etwas nach. In den nächsten 
Tagen traten einige neue Flecken am Rücken, auf dem linken Handrücken, sowie 
in der Mundschleimhaut an der Grenze zwischen hartem und weichem Gaumen 
auf. Nach dem 10. Tage zeigten sich keine neuen Hautblutungen mehr, bis zum 
9. Tage war Blut im Urin, häufig auch Blut im Stuhl. Am 6. und 9. Tage wurden 
Blutuntersuchungen vorgenommen, die ergaben: 

Gerinnungszeit: Normal (3 Min. 4 Sek., 6 Min.). 

Blutungszeit: Verlängert (12 Min., 15 Min.). 

Gerinnselretraktion: Schwach vorhanden. 

Erythrocyten 6-7 Mill., Hb. 136—138%. 

Leukocyten 17800 —24 000, hiervon: 

Myelocyten 1%, Polynucl. 45%, Basoph. 0,5% 

Eosingehalt 0,5%, Lymph. 49%, Monoc. 4%. 

WaR.: Negativ. 

Therapeutisch bekam das Kind einmal im Anfang 5 ccm undefibriniertes Blut 
intramuskulär und zeigte nach dem 21. Tage keine Blutungen mehr. 


Fall 12. Leichte Thrombopenie. Starke Abortblutung. Uterusexstirpation. Blutungs- 
neigung in der Familie. 

Frau Elise J., 40 Jahre, Arbeiterin. Von der Familienanamnese der Pa- 
tientin ist belangvoll, daß 1 Bruder von ihr als Kind oft starkes Nasenbluten 
hatte; von den 4 Kindern der Patientin hat eine l4jährige Tochter seit 2 Jahren 
beinahe täglich Nasenbluten. 

Patientin hatte 2 Fehlgeburten. 

Kinderkrankheiten: Diphtherie, Scharlach, Masern, Windpocken; öfters 
Anginen; angeblich hat Patientin schon als Kind bemerkt, daß sie bei geringen 
Verletzungen stark blutete. 

Menses: Die Periode setzte mit dem 14. Lebensjahr ein; sie war sehr un- 
regelmäßig und mit starken Blutungen und starken Beschwerden verbunden. 
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1916 hatte Patientin im Anschluß an eine Entbindung eine rechtsseitige 
Lähmung am Arm, Schultern und im Gesicht. Die Lähmung hielt etwa !/, Jahr 
an. Zwei Jahre später wurde ein Lungenspitzenkatarrh bei ihr festgestellt. 1918 
machte Patientin eine Bandwurmkur durch. 

Die jetzige Erkrankung begann im November 1922; zu dieser Zeit zog sich 
Patientin eine Erkältung zu. Im Anschluß an diese erkrankte sie an Schmerzen 
in Armen und Beinen und bemerkte eine Schwellung der Arme und Schultern. 
Sie suchte den Arzt auf, der ihr Massage verordnete. Nach derselben traten an 
Armen und Beinen zehnpfennigstückgroße Blutungen auf, die sich bis Handteller- 
größe vergrößerten. Trotzdem Patientin mit der Massage aussetzte, traten erneut 
Blutungen an den Oberschenkeln und Füßen auf, die zeitweise verschwanden, 
aber schubweise immer neu sich ausbildeten. 

Dies war der Grund, weshalb die Patientin am 27. I. 1923 die Klinik aufsuchte. 

Der Aufnahmebefund ergab eine mittelgroße Patientin in reduziertem Fr- 
nährungszustand. An der Streckseite beider Ober- und Unterarme, ebenso auf 
der Streckseite der Ober- und Unterschenkel bestand deutliche Druckempfindlich- 
keit. Am linken Oberarm, an beiden Händen, an den Knien und den Streck- 
seiten beider Unterschenkel befanden sich zahlreiche blaurote bis braungrün- 
gelbliche Flecke von Bohnen- bis Zweimarkstückgröße. Abgesehen vom neuro- 
logischen Befund, der auf die alte halbseitige Lähmung hinwies, wurde als be- 
sonders bemerkenswert ein deutlicher Milztumor festgestellt. Urin o. B. 

Blutbefund: Erythrocyten 4 520 000, Hb. 77%. 

Leukocyten 6500, hiervon: Polynucleäre 65%, Stabk. 1%. 

Eosinophile 8%, Lymphocyten 18%, Monocyten 8%. 

Blutplättchen 80 000. Gerinnungszeit (nach Bürker) 4 Min. Blutungszeit 
2 Min. Endothel. sympt.: + 

Bilirubin im Serum (nach Hijmans v. d. Bergh) indirekt 1-Einheit. 

WaR.: &. 

Patientin hat sich bis zum 17. II. in unserer Beobachtung befunden. 
Während ihres klinischen Aufenthaltes wurde sie mit intravenösen Chlor- 
calciuminjektionen behandelt. Neue Blutungen sind nur einmal während dieser 
Zeit aufgetreten. 

Am 13. II. 1924 gelangt Patientin wiederum zur Aufnahme; über die Zwischen- 
zeit macht sie folgende Angaben: 

Im Juli 1923 hatte sie eine angeblich spontane Fehlgeburt; Patientin blutete 
während und nach der Geburt ganz außerordentlich stark, so daß sich ein erheb- 
licher Kräfteverfall bei ihr bemerkbar machte. Auf Behandlung mit Chlorcaleium 
ließen die Blutungen nach. Hautblutungen haben nicht bestanden. Seit dem 
Herbst 1923 klagt Patientin über Husten, Auswurf, Seitenstechen, Nachtschweiße. 
Eine Ärztin hat eine Tuberkulose diagnostiziert. Seit 3 Monaten ist Patientin 
gravid und sucht uns zwecks Unterbrechung der Schwangerschaft auf, weil sie 
in Anbetracht der vorausgegangenen Fehlgeburtsblutung eine schwere Geburts- 
blutung befürchtet. 

Der Organbefund ergibt, abgesehen von neu hinzugetretenen Lungenver- 
änderungen, nichts Besonderes. Der früher festgestellte Milztumor fehlt, Haut- 
blutungen sind nicht vorhanden. 

Blutbefund: Erythrocyten 5 070 000, Hb. 73%. 

Leukocyten 4400, hiervon: Polynucleäre 68%, Stabk. 4%. 

Lymphocyten 28%, Blutplättchen 58 000. 

Blutungszeit: 5 Min. Blutgerinnungszeit: 6!/, Min. 

Endothel-Symptom: schwach positiv. Hammerschlagphänomen: negativ. 
C. Kochsches Stichphänomen: negativ. Verzögerte Retraktion des Blutkuchens. 
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Auf unsere Veranlassung wurde am 2. III. durch Oberarzt Dr. B. Zondek 
(Charite-Frauenklinik) eine Entfernung des Uterus vorgenommen; die Operation 
ebenso wie die Wundheilung verlief glatt, ohne abnormen Blutverlust oder be- 
sondere Nachblutungen. 

Am 23. 1I. stellt sich auf unsere Bitte die l4jährige Tochter der Patientin 
Hildegard J., von der wir bereits gehört haben, daß sie seit 2 Jahren täglich an 
profusem Nasenbluten leidet, bei uns vor. Es handelt sich um ein Mädchen, das 
seinem Alter entsprechend entwickelt ist, noch nicht menstruiert und organ- 
gesund ist. Auf Befragen gibt sie ausdrücklich an, daß ihr abnorme Blutungen 
bei Verletzungen niemals aufgefallen seien. 

Blutbefund: Erythrocyten 4,2 Mill., Hb. 70%. 

Leukocyten 6500, hiervon: Polynucleäre 51%, Stabk. 3%. 

Jugendformen 1%, Eosinophile 8%, Lymphocyten 32%, Monocyten 4%. 

Übergangsformen 1%. Blutplättchen 126 000, morphologisch ohne Besonder- 
heiten. Blutungszeit 1'/, Min. Gerinnungszeit 6 Min.; gute Retraktion des Blut- 
kuchens. Stauungsversuch: kleinste Hämorrhagien in der Ellenbeuge. 


Fall 13. David No. Thrombopenische Purpura. 


Eltern tot, Vater Ende der 40er Jahre an akuter innerer Krankheit gestorben, 
war in seinen Kinderjahren skrofulös; Mutter Anfang der 50er Jahre gestorben, 
in ihren letzten Lebenswochen litt sie an Blutungen und Vereiterungen am Zahn- 
fleisch. Genaueres ist unbekannt. Sie litt an chronischem Darmkatarrh. 
Tuberkulose und Bluter in der ganzen Familie nicht bekannt. 

Kindheit: War immer schwächlich und skrofulös, und litt besonders an 
dauernder Augenliderentzündung, Drüsenschwellungen usw., Masern und Wind- 
pocken. Schon in den ersten Kinderjahren am ganzen Körper, besonders an 
heißen Sommertagen, rote Petechien, am dichtesten an den Extremitäten und 
auf der Brust. Gleichzeitig auch rote Blutflecken an andern Teilen des Körpers, 
manchmal auch schmerzhaft. Die letzteren treten auch heute noch auf. Die 
Petechien lassen nach. 

Die erste Schleimhautblutung trat ganz spontan ohne irgendwelche Veranlassung 
mit 11. Lebensjahr auf. Patient blutete heftig mehrere Stunden lang aus der Nase, 
ohne daß es möglich gewesen wäre, die Blutung zu stillen. Von da ab blutete er häufig 
und heftig und mit der Zeit immer häufiger. Zwischen 17 und 18 Jahren hatte 
er wieder eine besonders starke Blutung, die auch der Arzt nicht stillen konnte, 
bis er zu einem Spezial-Nasenarzt kam. Ungefähr 1 Jahr später kam Patient in das 
Krankenhaus nach Warschau und blieb ungefähr ein halbes Jahr dort, wurde 
behandelt als Bluter, medikamentös, auch lokal, aber ohne besonderen Erfolg. 
Er bekam Salzlösungen eingespritzt in großen Mengen. Gleichzeitig hatte er 
auch Gelbsucht. Er bekam dort auch Jodkali. 

Mit 21 Jahren hatte er starken Durchfall mit Blutungen, ruhrartig, aber 
keine Ruhr. Patient mußte 6 Wochen in Riga im Krankenhaus bleiben. Ein Jahr 
später machte sich Psoriasis bemerkbar an den Extremitäten, wurde immer 
schlimmer und ging auch auf andere Körperteile über; Patient wurde speziell behan- 
delt mit Chrysarobin usw. und Röntgenbestrahlungen, hatte auch Karbolinjektionen 
bekommen und Arsen, später auch Quarzlampe. Es ist dann ziemlich gut ge- 
worden, nur sporadisch etwas geblieben. 

Mit ungefähr 23 Jahren stellten sich zu den Nasenblutungen auch starke 
Zahnfleischblutungen ein. Die Schleimhaut des Zahnfleisches sah glasigrot 
aus und bei jeder leichten Reizung sofort starke Blutungen. Beim Ziehen 
eines Backenzahnes kam es zu furchtbarem Bluten. Mehrere Wochen hat 
es immer leicht geblutet. Die schwerste Nasenblutung hatte Patient dann 
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bei einer Nasenoperation (Kauterisation). Das Blut strömte so stark, daß 
keine Tamponage halten konnte. Er mußte 2 Monate in der Klinik bleiben. 
Er bekam innerlich Stypticin-Tabletten, Gelatine usw. Sein Zustand war der- 
‚art, daß Geheimrat Lichtheim in Königsberg anordnete, daß er noch mehrere 
Monate in der Medizinischen Klinik blieb. Er wurde medikamentös und lokal 
behandelt. Hauptsächlich mit Eisen- und Arsenpräparaten. Er hatte auch Gelb- 
sucht. Die Milz war stark vergrößert. Die Diagnose lautete auf Morbus macu- 
‚losus Werlhofi. Die Blutungen haben erst mehrere Jahre später ein bißchen nach- 
gelassen. Während des Krieges, nachdem Patient ein paar Jahre lang streng 
vegetarisch gelebt hatte, stellte sich plötzlich starkes Erbrechen und Diarrhöe ein. 
Der behandelnde Arzt stellte ein Magen- und Darmleiden fest. Die Durchfälle _ 
waren schleim- und bluthaltig. Im Erbrochenen war niemals Blut. Nach ein 
paar Jahren strenger Diät (Ausschluß von absolut jedem Kohlehydrat), machte 
sich ein kleiner Blutfleck in der rechten Kniekehle bemerkbar, welcher erhebliche 
Schmerzen verursachte. Nachdem Patient 6 Tage lang kalte Umschläge gemacht 
hatte, stellte der Arzt starke innere Blutung fest, welche sich bis an die Hüfte 
ausgedehnt hatte. Er kam ins Krankenhaus. Die Blutungen nahmen schnell 
zu, dehnten sich bald auf das andere Bein aus. Er bekam Ohnmachtsanfälle 
und die Blutungen dehnten sich über den ganzen Körper aus. Auch Blutungen 
in die Bauchhöhle und in die inneren Organe. Gleichzeitig hatte er auch am 
Zahnfleisch blutende Geschwüre mit starken Vereiterungen. Der allgemeine Zu- 
stand war sehr bedenklich. Hämoglobin ging herunter bis auf 33. Er wurde 
3 Monate lang nur als Haemophiler angesehen. Erst später kam man zu der 
Überzeugung, daß es sich um einen schweren Skorbutfall handelte Zähne 
sehr locker. Jedes Kauen unmöglich. Erst als Patient Citronensaft und Gemüse- 
diät bekam, trat sofort Besserung ein. Nach 11 Monaten wurde er entlassen und 
mußte noch ein halbes Jahr auf Krücken gehen. Damals und auch später be- 
'kam er Bluttransfusionen. Nach Meinung des Arztes war der Erfolg gut. Er 
bekam auch Arseninjektionen, mußte aber aussetzen wegen starker Hämatome. 
Blutgerinnungszeit war während der Behandlung 13 Min., nach der Behandlung 
7 Min. Nasen- und Zahnfleischblutungen hatten bedeutend nachgelassen. 

1921 bekam Patient Röntgenbestrahlungen auf die Milz und machte eine 
Arsenkur (Elarson). Er bekam später ein starkss Hämaton am rechten Unterarm, 
bekam intravenöse Einspritzungen am Oberarm (Koagulen). 

1923 bekam er eines Nachts starke Diarrhöe und 1 Tag darauf einen schweren 
Ohnmachtsanfall auf der Straße, wurde ins Krankenhaus gebracht und blieb 
mehrere Wochen in Behandlung. Er hatte mehrere Tage starke blutige Diarrhöe. 

1924 verletzte er sich mit einem spitzen Instrument tief in der rechten 
Handfläche. Es entstand 1 Tag darauf ein großes infiziertes Hämatom. Er 
mußte 3 Monate lang im Krankenhaus bleiben. Behandlung lokal und Calcium 
lacticum. Vor der Entlassung auch eine Serumeinspritzung intramuskulär. 

Ende Oktober 1924 bekam er ein großes Hämatom am linken Unterschenkel 
durch einen Sturz von einer Steintreppe. Er wurde ins Krankenhaus eingeliefert, 
lag über 2 Monate im Bett. Behandlung lokal, auch medikamentös, Calcium lactium, 
Calcium chloratum, Arsen. Blutbild: Rote und weiße Blutkörperchen fast normal. 
Hämoglobin 87, Thrombocyten im Blut 15 000. Er wurde als gebessert entlassen. 

Vor 3 Jahren wurde er plötzlich ganz heiser. Nach 10 Tagen wurde es besser. 
Seitdem bei jeder kleinen Anstrengung sofort heiser. Bei spezieller Halsbehandlung 
wurde Stimmbänderverdickung festgestellt und auch Blutstellen im Rachen. 
Behandlung: Pinselung und Inhalation, erfolglos. 

Wir beobachteten den Patienten seit Januar 1925. Der Befund war ebenso 
wie im Oktober 1924. Die Plättchenzahl 18 000, die Blutungszeit 15 Min. Es 
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bestanden punktförmige und auch größere, bis kleinhandtellergroße Blutungen 
an verschiedenen Stellen der Haut, kleine Ekchymosen am Gaumen und Nasen- 
bluten. Augenhintergrund frei. 

Der Patient erhielt 24 intravenöse Injektionen von je 2 ccm Elektroferrol, 
und, nach Durchspritzen der Nadel mit etwas destilliertem Wasser, 3—5 ccm 
10proz. Chlorcalcium. Dadurch ging die Plättchenzahl vorübergehend bis auf 
78 000 in die Höhe, und auch die Blutungen besserten sich, ohne jedoch ganz zu 
verschwinden, namentlich die Fleckchen am Gaumen traten immer wieder auf, 
und ebenso führte jeder Stoß zu einem großen blauen Fleck. 

Noch während der Weiterführung der Behandlung sank die Plättchenzahl 
auf 8000, ohne daß jedoch die Blutungen deshalb irgendwie zunahmen. 

Der Patient wurde in der Sitzung des Vereins für innere Medizin vom 15. VI. 1925 
von Wittkower vorgestellt. Sein Blutbefund war damals und Ende Juni folgender: 

Hb. 80%, rote Blutkörperchen 4!/, Mill, Leuk. 6000; weißes Blutbild 
normal, Blutplättchen 38 000, Blutungszeit 17 Min., Gerinnungszeit des Venen- 
blutes 10 Min., des Fingerblutes 3!/, Min. Stauungsversuch und Injektionsprobe 
positiv, Hammerschlag- und Stichversuch negativ. Allgemeiner Kräftezustand 
mäßig, Patient fühlt sich schwach und leicht ermüdbar, kann aber seine Tätigkeit 
als Dozent voll ausüben. 


Fall 14. Blutungen durch Benzinvergiftung. 

Zi., 14 jähriger Arbeiter aus gesunder Familie, früher stets gesund. Seit 
6 Wochen in einer Werkstatt beschäftigt, wo er Schreibmaschinen mit Benzin 
reinigt und dabei Hände und Arme dauernd benetzt. Oktober 1924 Erbrechen, 
Benommenheit, Beinschmerzen, blutiger Stuhl und zahlreiche Blutflecken auf 
der Haut von Linsen- bis Dreimarkstückgröße. Am ausgeprägtesten sind die 
Blutungen in den Beugefalten der Arm-, Hand- und Fingergelenke, ferner an den 
Stellen, an denen er liegt oder sich aufstützt, wie Gesäß, Schultern, Ellenbogen, 
aber auch an Ohren, Augenlidern, Nase, Rumpf und Beinen, ebenso in der Mund- 
schleimhaut und vermutlich auch in der Magenschleimhaut. Hierfür spricht jeden- 
falls der Umstand, daß blutiges Erbrechen und blutiger Stuhl zuweilen eingetreten 
sind nach plötzlichen heftigen Koliken in der Magengegend und im Leibe. Einige 
von den Hautblutungen heben sich in Form von dunkelblau-roten, fast schwarzen 
Blutblasen ab. 

74%, Er. 4,8 Mill., Blutbild und Resistenz normal; Färb.-Index 77, 
Leuk. 80 000, Thromb. 340 000; Blutungszeit 3 Min., Gerinnungszeit des Venen- 
blutes 3 Min., Stauungsversuch negativ. 

Während der klinischen Beobachtung gingen die Blutungen zurück und neue 
traten nicht auf. Wegen Blinddarmbeschwerden wurde am 25. XI. 1924 der 
Wurmfortsatz entfernt. Seine Schleimhaut war verdickt, mit Ulcerationen und 
Blutungen durchsetzt. Ausgang in völlige Heilung. 


Fall 15. Purpura rheumatica. Max Dre., 36jähriger Landarbeiter aus gesunder 
Familie, erkrankte Januar 1910 mit Appetitlosigkeit, Durstgefühl, Mattigkeit, 
des Nachts schwitzte er. Er wurde bettlägerig. Ende Januar traten rote Flecken 
in der Haut auf, und zwar vorwiegend an den Beinen. Die Flecke flossen zu größeren 
Flächen zusammen, die erst rot aussahen, dann grüngelb wurden, schließlich 
verschwanden. Ferner traten Anfang Februar Gelenkschwellungen auf, die Ge- 
lenke waren heiß und schmerzhaft. Sein Zahnfleisch begann zu bluten. Der 
Stuhlgang wurde durchfällig und enthielt rotes Blut. Der Kranke kam sichtlich 
herunter. Deshalb überwies ihn sein Arzt am 26. II. der Klinik. 

Befund bei der Aufnahme: Sichtlich ernst krank, abgemagert, Schleimhäute 
schlecht durchblutet, Hautblutungen fast überall, am meisten am Rücken. Schmer- 
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zen in beiden Fuß-, Schulter- und Ellenbogengelenken. Innere Organe ohne krank- 
haften Befund. Unregelmäßiges Fieber, anfangs 38,5°, später bis 37,8°, nach 
3 Wochen abklingend. Im Blut grünwachsende Streptokokken. Mehrfach durch- 
fällige blutige Stuhlgänge. Auftreten neuer Hautblutungen und Gelenkschwel- 
lungen, Gelenkschmerzen und Schmerzen im Leib. Rechtsseitige Pleuro-Pneu- 
monie (Mitte März). 

Blutbefund einschließlich der Blutplättehen normal. Im Mai traten wieder 
Anschwellungen der Fußgelenke und Blutungen im linken Unterschenkel auf, 
Anfang Juni blutiger Stuhl, Mitte Juni Schmerzen im linken Ellenbogengelenk 
und Blutflecken im linken Unterarm. Ohne Temperaturänderung. Bis Ende Juni 


kamen noch einige Nachschübe von ausgedehnten kleinfleckigen Blutungen an 


Beinen und Armen. 
Geheilt entlassen. 


Fall 16. Purpura rheumatica. 

Paul Wi., 24jähriger Arbeiter aus gesunder Familie, stieß mit dem rechten 
Knie gegen einen Korb und hatte danach häufig Schmerzen, die sich in den 
folgenden Tagen verstärkten und auch auf das linke Knie übergingen. Er wurde 
mit doppelseitiger Kniegelenksentzündung und einer Mittelohreiterung, die schon 
vor der Gelenksentzündung bestanden hatte, in die Charite aufgenommen. 

Während der Beobachtung traten ausgedehnte Blutflecken in der Haut der 
Beine und des Rumpfes bis zu Dreimarkstückgröße auf, ebenso ein linsengroßer 
Blutfleck an der rechten Wange. Außerdem trat in den folgenden Wochen eine 
schmerzhafte Schwellung in beiden Handwurzelgelenken und im rechten Mittel- 
fingergelenk auf mit gleichzeitigem frischen Blutaustreten auf der Streckseite des 
rechten Oberarmes. Blutbefund einschließlich der Blutplättehen normal. 

Patient wurde nach 3wöchiger Behandlung geheilt entlassen, erkrankte aber 
nach wenigen Tagen wieder mit einer Schwellung desrechten Fußgelenkes. Eine Reihe 
von frischen Blutungen, besonders im rechten Fuß- und Unterschenkel, vereinzelt 
aber auch in den Oberschenkeln. Im Urin rote Blutkörperchen, Temperatur normal. 

Endgültige Heilung nach 14 Tagen. 


Fall 17. Nichtthrombopenische Purpura bei Endokarditis lenta. 

Franz Bo., 63jähriger Kutscher aus gesunder Familie, abgesehen von der 
Großmutter, die an perniziöser Anämie und Thrombopenie gestorben war, klagt 
seit 3 Wochen über Blutungen aus Nase und Mund. Vereinzelte Blutungen auch 
in und unter der Haut. Er fühlt sich schwach und hat in den letzten Monaten 
an Gewicht abgenommen. 

Anämischer Mann in sehr reduziertem Ernährungszustand, von blasser, etwas 
gelblicher Hautfarbe. Schleimhautblutungen im Mund, besonders im weichen 
Gaumen, bis pfennigstückgroß. 

Arteriosklerose mit breiter Aorta und Erweiterung der linken Herzkammer; 
Blutdruck 90—140; Milz etwas vergrößert, bis zum Rippenrande reichend. 

Hg. 18%, Er. 1!/, Mill., Leuk. 2600, mit 54% Lymph., 3% My., 1% Jugendf., 
12%, Stabkern., 23% Segmentkern., 7% Monocyten; Blutplättchen 180 000 bis 
200 000; Resistenz und Blutbild normal. 

Blutungszeit 1 Min., Gerinnungszeit 3 Min. 

Während der Beobachtung trotz wiederholter Injektion von 10 ccm Clauden 
Hautblutungen über der rechten Schulter und wiederholtes sehr starkes Nasen- 
bluten. Stauungsversuch stark positiv. Stich- und Injektionsprobe schwach positiv. 

Herz nach beiden Seiten erweitert, systolisches Geräusch über der Spitze, 
verstärkter 2. Pulmonalton, Temperatur dauernd subfebril. Im Urin Spuren von 
Eiweiß, vereinzelte rote Blutkörperchen. 
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Nach 3wöchiger Krankenhausbehandlung stirbt der Patient an Entkräftung 
und Herzschwäche. 

Die Obduktion ergibt Endokarditis lenta der Mitralklappen mit Milzinfarkten 
und embolischer Herdnephritis. 


Fall 18. Purpura bei Endokarditis recurrens. 

Ew., 47jähriger Arbeiter, erkrankte mit 23 Jahren an einem Herzleiden mit 
Herzklopfen und Atemnot, mit 30 Jahren an Kniegelenksentzündung, mit 40 Jahren 
an Gelbsucht und Leberschwellung. 

März 1924 nahmen Atemnot und Herzklopfen zu bis zum Oktober. Aorten- 
und Mitralinsuffizienz, Cor borinum, Stauungslunge mit rechtsseitigem Pleura- 
transudat, Stauungsleber, Stauungsnieren mit 2%/,, Eiweiß, roten Blutkörperchen 
und Cylindern. Leichter Stauungsicterus. Blutbild normal, außer Anämie; 
Hg. 68%, Blutplättchen 350 000, trotzdem Blutungszeit erhöht auf 5 Min., Ge- 
rinnungszeit (Ven.) 7 Min. 

Ausgedehnte Hautblutungen an beiden Armen und am Bauch von Linsen- 
bis Pfennigstückgröße. Am Arm bullöses Exanthem. 


Fall 19. Nichtthrombopenische Purpura bei familiärer Blutungsneigung und 
Wirbelsäulentuberkulose. 

Emilie Ste., 28jähriges Dienstmädchen, deren Mutter und Tante an Ver- 
blutung gestorben sind. In der Kindheit häufig Nasenbluten. Erste Menstruation 
erst mit 24 Jahren. Wegen der sehr häufigen Blutungen wurde eine Operation 
ausgeführt und dabei eine Geschwulst an der Gebärmutter entfernt. Die Blu- 
tungen setzten jedoch nur ein halbes Jahr aus, traten aber dann wieder sehr häufig 
auf. Dazu kamen Magenblutungen mit Bluterbrechen, ferner Blutungen aus der 
Nase und den Ohren sowie Spontanblutungen in und unter der Haut bis zu Hand- 
tellergröße. Es wurde eine neue Operation gemacht und dabei eine cystische 
Geschwulst des linken Eierstockes entfernt. Wegen erneuter Uterusblutung wurde 
eine erneute Operation vorgenommen. Danach war die Patientin 9 Monate be- 
schwerdefrei. Wegen erneuter Unterleibsblutung wurde zum 3. Male eine Lapera- 
tomie vorgenommen, die aber nichts ergab. Es traten wieder Blutungen aus Nase, 
Ohren und Zahnfleisch auf. 

Röntgenbestrahlungen der Milz und des Knochenmarks sowie Arsenbehand- 
lung hatten keinen Einfluß. 

Aufnahme in die Charite im Februar 1924. Es bestanden dauernd subfebrile 
Temperaturen und der Kräfte- und Ernährungszustand blieb trotz guter Pflege 
reduziert. Der Krankheitszustand bereitete die größten differentialdiagnostischen 
Schwierigkeiten. Wegen des Vorhandenseins eines systolischen Geräusches über 
der Herzspitze und eines akzentuierten 2. Pulmonaltones wurde eine Zeitlang 
eine chronische Endokarditis angenommen. Dann wurden wegen des häufigen Auf- 
tretens von Eiterpfropfen im Mai die Gaumenmandeln enuecleiert (ohne Blutungen). 

Erst nach !/‚jähriger klinischer Beobachtung traten deutlicher die Erschei- 
nungen einer Brustwirbeltuberkulose hervor, derentwegen dann die Patientin in 
orthopädische Behandlung überwiesen wurde. 

Während der ganzen Zeit traten immer wieder periodisch mehr oder weniger 
häufige Blutungen aus Nase, Ohren und Gebärmutter sowie Hautblutungen auf. 
Injektion von 60 ccm Pferdeserum wurde nach 10 Tagen zu einer 6 Tage lang 
anhaltenden Serumkrankheit mit Fieber, Nesseln, Knochenschmerzen und er- 
neuten Hautblutungen. 

Der Blutbefund ergab eine Anämie von anfangs 36% Hg und 3 Mill. Er., 
die im Verlaufe der Behandlung sich nur bis zu einem gewissen Grade besserte 
(bis 54%, Hg und 3!/, Mill. Er.). 
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Die Blutplättchenzahlen waren meistens nahezu normal, 170 000, gingen 
aber zeitweilig auf 80 000—100 000 zurück. 

Retraktion des Blutkuchens normal, Blutungszeit 1!/, Min., Gerinnungszeit 
des Venenblutes 5 Min. 


Fall 20. Purpura in der Rekonvaleszenz nach Sepsis. 

Angela Re., 35jährige Ehefrau, bisher stets gesund, erkrankte am 18. V. 1925 
an Schmerzen in der Unterbauchgegend, die nach heißen Packungen verschwanden. 
Nach 3 Tagen, gleichzeitig mit der Menstruation hohes Fieber bis 39° von stark 
intermittierendem Charakter, morgens 37°, abends über 39°, Milzschwellung, 
Diazoreaktion +, Eiweiß !/,%, Urobilin +, Leuk. 11 000, mit 4%, Myelocyten, 
52% Segmentkernigen, 12%, Stabkern., 10%, Jugendf., wiederholte Blutkultur. 

26. VI. völlig entfiebert, nach 2 Tagen Schmerzen in allen Gelenken (Schul- 
tern, Ellenbogen, Knien und Füßen). 30. VI. Gelenkschmerzen gebessert, aber 
starke Leibschmerzen, Erbrechen. 

In diesen Tagen treten zuerst an beiden Unterschenkeln und an beiden Knien 
zahlreiche linsen- bis pfennigstückgroße Hautblutungen auf, ebenso an der Innen- 
fläche des linken Oberarmes in geringerem Maße. Der Blutbefund ergibt normale 
Verhältnisse, insbesondere ist die Plättchenzahl normal, 340 000, Stauungsversuch, 
Stich- und Injektionsprobe negativ. Temperatur dauernd normal. In den fol- 
genden Tagen gehen die Blutungen zurück, keine subjektiven Beschwerden. 


Fall 21. Symptomatische thrombopenische Purpura bei Splenomegalie Gaucher 
(Fall Nr. 26 von M. Keismann). 

17jährige Patientin, welche das Bild einer sekundären Anämie mit leichter, 
relativer Lymphocytose und Thrombocytenmangel (60000) bot. In der Beob- 
achtungszeit traten Nasenbluten, Petechien an den Streckseiten der Extremitäten 
und Diarrhöen ein. Wegen zunehmender Schwäche, fortschreitenden Rückgangs 
der Plättcehenzahl und bedrohlicher Zeichen der hämorrhagischen Diathese wurde 
die Splenektomie beschlossen, da die seit Jahren bestehende Milzschwellung eine 
ätiologische Beziehung zu der Krankheit vermuten ließ. Sechs Stunden nach der 
Operation war die Plättchenzahl auf 224 000 gestiegen; die Hämorrhagien waren 
verschwunden, ebenso das Urobilinogen im Darm. Nach 5!/, Monaten war die Leber- 
schwellung vollkommen zurückgegangen. Er. = 4 Mill., Sahli 75%, Thrombocyten 
— 246 000. 10 Monate nach der Operation traten die ersten Menses auf. Die mikro- 
skopische Untersuchung der Milz ergab ein Bild der Splenomegalie Typ. Gaucher. 
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Über die Wirkung der Intraeutaninjektion. 


Von 


Dr. Ferdinand Hoff, Sekundärarzt. 


(Aus der Städtischen Krankenanstalt Kiel. — Dirigierender Arzt: Professor 
G. Hoppe-Seyler.) 


(Eingegangen am 1. Oktober 1925.) 


Die wichtige Feststellung von E.F. Müller, daß die Intracutan- 
injektion geringer Mengen indifferenter Flüssigkeit einen Leukocyten- 
sturz hervorruft, hat die alte Frage, ob es möglich ist, durch Einwirkung 
auf die Haut Reaktionen am Gesamtkörper zu erzielen, wieder ins 
Rollen gebracht und schon jetzt eine große Literatur. hervorgerufen. 
Wir haben uns seit Jahren in einer Reihe von Arbeiten!—)*) mit diesen 
Problemen befaßt und vor allem angestrebt, systematisch die neuen 
Ergebnisse therapeutisch nutzbar zu machen, und wir sind so zu einer 
Intracutantherapie mit umfangreicher Anwendung gekommen. Wenn 
wir in dieser Arbeit dies Problem noch einmal anschneiden, so geschieht 
es, weil nach unseren ersten Arbeiten zahlreiche Befunde und theore- 
tische Überlegungen veröffentlicht wurden, und weil es möglich und nötig 
erscheint, das große nach Hunderten von Versuchen zählende experi- 
mentelle Material unserer früheren Arbeiten auch im Hinblick auf die 
späteren Veröffentlichungen durchzuarbeiten und sie so für unsere 
Kenntnis der experimentellen Tatsachen und unsere theoretischen Vor- 
stellungen nutzbar zu machen. Darüber hinaus hat sich unser experi- 
mentelles Material und noch mehr unsere praktischen Erfahrungen in 
der unspezifischen Intracutantherapie in den letzten Jahren um manches 
in diesem Zusammenhang vielleicht Wertvolle bereichert. 

In unserer Kritik der Theorien, die aus dem bisher vorliegenden 
experimentellen Material gebildet wurden, müssen wir anschließen an 
die kritischen Ausführungen, die besonders in den Arbeiten von Hoff 
und Waller!) und von Hoff und Sievers?) niedergelegt sind. Unsere 
heutigen Ausführungen bedeuten einen weiteren Ausbau unserer da- 
maligen kritischen Überlegungen. Es ist wohl nötig, die von uns nach- 
zuprüfenden Ergebnisse und Vorstellungen, die sich im wesentlichen 
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an die Namen EZ. F,. Müller" vgl “®), Glaser! Arsen 
Vollmer" vgl. '"°) anschließen, kurz zu skizzieren. 


Müller und Glaser geben an, daß der Leukocytensturz der Intracutaninjektion 
durch einen parasympathischen Reiz hervorgerufen wird, daß er sich so dem 
für Leukocytenbewegungen (Widal’sche Krise, Adrenalinwirkung, Pilocarpin- 
wirkung, Salvarsanwirkung usw.) gleichmäßig gültigen Gesetz anschließt, das 
Glaser als das Gesetz der vagotonischen Leukopenie und der sympathicotonischen 
Leukocytose formulierte. Wenn Müller und Glaser den Leukocytensturz insofern 
gleichartig erklären, widersprechen sich ihre Ansichten über den Verbleib der 
zahlengemäß in den Blutuntersuchungen verschwindenden Leukocyten. Müller 
nimmt eine Erweiterung der Splanchnicusgefäße und eine daraus folgende Leuko- 
cytenvermehrung in denselben mit entsprechender Verringerung in der Peri- 
pherie an. Glaser ist umgekehrt der Ansicht, daß eine Gefäßerweiterung eine Leuko- 
cytenverminderung veranlassen müßte. Müller hat dann ferner geglaubt, durch 
das Tierexperiment die von ihm angenommene Leukocytenanreicherung in der 
Leber direkt beweisen zu können. Vollmer hat hieran anschließend gemeinsam 
mit Schmitz und Serebrijski!?) den Leukocytensturz und die Anreicherung in der 
Leber als Funktion der Lebersperre im Sinne von Mautner, Monitor und Piek 
erklärt. Müller hat dann diese Überlegungen zum Teil für seine neue Theorie 
der Insulinwirkung herangezogen. — Gemeinsam mit diesen Theorien soll auch 
noch die Annahme von Gundermann und Kallenbach?®) besprochen werden, die 
den Leukocytensturz der Intracutaninjektion als eine Schmerzreaktion auffassen, 
ferner die Annahme von Hahn ?!«2), der sie als allergische Reaktion auffaßt. 


Die eben skizzierten Theorien sind von einer ganzen Reihe anderer 
Autoren direkt übernommen worden, zum Teil auch für an sich fern- 
liegende Gebiete, wie die Leukocytenanreicherung im Entzündungs- 
gebiet, die Wirkung der reinen Proteinkörpertherapie, die Bädertherapie, 
die Röntgenbestrahlung und manches andere. 

Gegen die allgemeine Gültigkeit der ersten Sätze der angeführten 
Theorien haben wir uns in früheren Arbeiten ausgesprochen. Unsere 
Kritik wurde durch Kappis und Gerlach??) weitgehend bestätigt. Hahn 
und Bramann??) „folgen der Versuchsanordnung und Argumentation 
Hoffs“ in experimentellen Untersuchungen und Heilig und Hans Hoff) 
haben unsere Ausführungen als ‚überzeugende Einwände“ anerkannt. 
Da andererseits eine Widerlegung unserer früheren Ausführungen von 
keiner Seite versucht wurde, können wir uns auf die Wiedergabe unserer 
früheren Resultate soweit beschränken, wie es für ihre Bedeutung als 
die Grundlage des Folgenden nur irgend angängig ist. 

Die Grundlage der Auffassung des Leukocytensturzes der Intracutaninjektion 
als parasympathischer Reiz war nach Müller unter anderem, daß dieser Leuko- 
cytensturz durch Adrenalininjektion unterdrückt werden könne, daß der Leuko- 
cytensturz dem durch Pilocarpin hervorgerufenen entspräche, daß selbst kleinste 
Beimengungen von Adrenalin und Atropin zur intracutan injizierten Lösung den 
Leukocytensturz verhindern. Bei dem Leukocytensturz in Form der Widal’schen 
Krise liegen die Dinge ähnlich, und Müller und Glaser halten sich für berechtigt, 
den Leukocytensturz nach Intracutaninjektion, den durch Widal’sche Krise und 


andre Leukocytenbewegungen als grundsätzlich gleichartig aufzufassen, wodurch 
die Ergebnisse der Untersuchung des einen Phänomens auch für die anderen 
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beweiskräftig wären. Müller!?) beruft sich in dieser Auffassung auch auf mich, 
— nach meinen ganzen Ausführungen über die Vielgestaltigkeit der Blutbewegun- 
gen und ihre vielgestaltigen Ursachen?) sehr zu Unrecht. 


Wir konnten nachweisen, daß das Fehlen des Leukocytensturzes 
nach Intracutaninjektion unter Adrenalinwirkung nur die Folge der 
von Müller übersehenen leukocytensteigernden Adrenalinwirkung ist, 
daß das Pilocarpin nicht gesetzmäßig einen Leukocytensturz hervor- 
ruft. [Leukocytensteigerung nach Pilocarpin ist beschrieben von uns!) 
von W. Müller, von Barath”).] Die Gleichsetzung..der Pilocarpinwirkung 
und damit der Vagotonie mit dem Leukocytensturz nach Intracutan- 
injektion erscheint deshalb verfehlt. Die Beimengung von Adrenalin und 
Atropin in kleinsten Mengen zur Injektionsquaddel und die dadurch 
bedingte Aufhebung des Leukocytensturzes konnten wir in ihrer Beweis- 
kraft für die parasympathische Genese des Sturzes früher nur theore- 
tisch anzweifeln. Inzwischen haben wir5) gefunden, daß Adrenalin in 
kleinsten Mengen intracutan auf das Blutbild wie größere Mengen 
subeutan wirkt. Eine gleichartig verstärkte Atropinwirkung kleinster 
Mengen intracutan wird weiter unten berichtet. Hierdurch ist die 
Beweiskraft des Einflusses der kleinen Beimengung intracutan auf den 
Leukoeytensturz nicht größer als die der Versuche mit größeren sub- 
cutanen Injektionen. Der Ablauf der Leukocytenbewegung nach 
Intracutaninjektion unter gleichzeitiger Einwirkung der genannten 
vegetativen Gifte ist also nicht als Beweis für einen bestimmten etwa 
parasympathischen Reaktionsablauf heranziehbar, sondern die natür- 
liche Folge der Interferenz des an sich eine Leukocytensenkung aus- 
lösenden Intracutanreizes und des die Leukocytenzahl charakteristisch 
ändernden vegetativen Giftes. 

Weiter haben wir die entgegengesetzte Auffassung von Müller und 
Glaser, daß die Gefäßerweiterung Leukocyten anreichere (Müller) bzw. 
Leukocyten verringere (Glaser), nachgeprüft und uns an Versuchen mit 
künstlicher Gefäßerweiterung durch Amylnitrit, passive und aktive 
Hyperämie davon überzeugt, daß keine eindeutige gesetzmäßige Ab- 
hängigkeit der Blutkörperchenzahl vom Gefäßquerschnitt nachweisbar 
ist. Dazu kommen andere Bedenken gegen die Annahme der sympathi- 
cotonischen Leukocytose und der vagotonischen Leukopenie. Unsere 
Feststellung, daß z. B. bei dem Widalschen Versuch, wenn man häufig 
genug zählt, die Blutzellenzahlen in sehr wechselvoller Weise steigen 
und fallen (übereinstimmend mit den Holländern Storm van Leeuwen, 
Bien und Varekamp?”), ließ eine schroffe Antithese von vagotonischer 
Leukopenie und sympathicotonischer Leukocytose in sehr bedenk- 
lichem Lichte erscheinen. Wir setzen unter Hinweis auf unsere aus- 
führlichen Mitteilungen an anderer Stelle?) einen derartigen Versuch mit 
Auszählung der Blutwerte nach Zufuhr von 200 ccm Milch hierher: 
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Zeit Leukocyten Erythrocyten 
vorher TE TR ’ 8 000 4 680 000 
200ccem Milch . .. . 
nach 3 Minuten . . . 10 800 5 340 000 
5 6 al LG 7 700 4 620 000 
uelo F VE: 8 500 — 
75‘ 7 AR UNE 11 500 — 
Pa 910) A Bee, d° 10 200 5 460 000 
ut > ER: 10 700 4 760 000 
ara bi eh 11 100 5120000 . 
02 FR Re. : 7 200 4 240 000 
78 „ 0 7500 4 180 000 








Glaser selbst gibt an, daß ‚‚vagotonische Leukopenie“ und ‚„sympathi- 
cotonische Leukocytose‘“ bei der gleichen Person von Tag zu Tag sich 
ändern können. Nach dem angeführten Beispiel müßte man gar ein 
Schwanken von Vagotonie zur Sympathicotonie und umgekehrt von 
Minute zu Minute annehmen. Da erscheint es uns doch unmöglich, von 
einer Gesetzmäßigkeit im Sinne @lasers und E. F. Müllers zu sprechen. 
Auf unsere grundsätzlichen Bedenken gegen die Heranziehung des 
Antagonismus Vagussympathicus für die Analyse derartig schwer über- 
sehbarer klinischer Einzelgebiete, wie wir sie früher ausführten, können 
wir nur hinweisen. Sie fanden ihre völlige Bestätigung in dem grund- 
legenden Werke L. R. Müllers über die Lebensnerven (2. Aufl. 1924) in 
welcher Platz?®) schreibt: 

„Auffällig ist es, daß das Blutbild nach Adrenalininjektion in vielen Fällen 
dem nach Pilocarpininjektion ähnelt. Eine scharfe Trennung des ‚„sympathico- 
tonischen Blutbildes‘‘ von dem ‚‚vagotonischen“, wie sie von vielen Forschern 
versucht wurde, dürfte sich somit kaum durchführen lassen.“ 

Besonders sehen wir aber in der Arbeit von Ganter?®) aus jüngster 
Zeit eine volle Bestätigung unserer früheren Kritik, die unter Berück- 
sichtigung zahlreicher klinischer Tatsachen zu dem Resultat kommt, 
daß die Lehre von. der Sympathicotonie und Vagotonie sehr wenig 
gesichert ist, daß ihre Anwendung gerade auf die Verhältnisse des Kreis- 
laufs oft zu unauflösbaren Widersprüchen führt. Ganter schreibt: 

„Unter Sympathicotonie oder Vagotonie sind einzig solche Zustände zu 
betrachten, bei denen eine primäre Reizung des sympathischen oder parasym- 
pathischen Systems vorliegt. Dies ist offenbar nicht auf reflektorischem Wege 
möglich, sondern nur dadurch, daß im Blute ein Stoff vorhanden ist, der ent- 
weder zu. dem sympathischen oder parasympathischen System eine besondere 
Affinität besitzt. Dieser Zustand ist wahrscheinlich außerordentlich selten.‘ 

Das heißt für uns, die Leukocytensenkung ‚der Intracutaninjektion 
ist ein Reflex, der auf völlig unspezifischen Reiz mit großer Regelmäßigkeit 
zu finden ist. Er gehört also (nach Ganter) nicht in die Erörterung der vago- 
tonıschen und sympathicotonischen Reaktion hinein. Wenn wir dazu noch 
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auf die oft paradoxe Wirkung des Adrenalins und des Pilocarpins hin- 
weisen, wie sie vom Pilocarpin oben erwähnt wurde, wie sie vom Adre- 
nalin besonders von Langley [Cambridge]') beschrieben wurde, an die 
weitere Komplikation durch etwaige Zweiphasenwirkung derselben 
(Vollmer!’, Zondeck??, Kylin??), so erscheint die Ableitung der hier an- 
gegriffenen Theorien aus den genannten Pilocarpin-, Adrenalin- und 
Atropinversuchen sehr gewagt. Wir können abschließend sagen: 

Wir halten die Erklärung des Leukocytensturzes nach Intrakutan 
injektion als eine vagotonische Leukopenie, als durch parasympathischen 
Reiz hervorgerufen, für unbewiesen. 

Wir fügen hinzu: Wir halten es für unrichtig, die Beobachtungen 
bei einer Form des Leukocytensturzes (z. B. nach Intracutaninjektion, 
nach Widalscher Probe, nach Pilocarpin, nach Salvarsan) für die Theorie 
eines anderen Leukocytensturzes heranzuziehen, wie es die genannten 
Autoren wiederholt tun. Das Gleiche gilt sinngemäß für Leukocyten- 
steigerungen. Schon die unterschiedlichen qualitativen Blutbilder bei den 
verschiedenen Leukocytenstürzen bzw. Steigerungen sollten davon ab- 
halten. [Vgl. Leukocytenformeln: Widal (Glaser) Intracutansturz 
(Müller) Adrenalinwirkung (F'rey?>).] 

Diese Unterschiede, die wir früher auf Grund vieler eigener Aus- 
zählungen bei verschiedenartigen Leukocytenbewegungen genauer be- 
schrieben, sprechen gegen eine direkte Vergleichbarkeit verschieden 
ausgelöster Leukocytenschwankungen. 

E.F. Müller hatte also den Leukocytensturz nach Intrakutan- 
injektion als parasympathischen Reiz erklärt, bei dem es zu einer Gefäß- 
erweiterung im Splanchnicusgebiet käme und damit zu einer Anreiche- 
rung der Leukocyten in diesem Gebiet, welche die Leukopenie in der 
Peripherie erkläre. Er glaubt, diese Anreicherung im Splanchnicus- 
gebiet des Menschen durch den Befund einer Leukocytenanreicherung 
in der Leber während peripherer Leukopenie beim Tier bewiesen zu 


haben. 


Die Übertragbarkeit von Tierversuchen auf den Menschen zum Beweise 
einer Theorie ist an sich eine sehr umstrittene Frage. In diesem Falle scheint 
es aber besonders gewagt, wenn wir uns die Tierversuche Müllers ansehen. Er 
benutzte hierzu Ratten, bei denen, wie er selber sagt, wie es auch nach den Unter- 
suchungen von Hizume (Osaka) und Vollmer?*) wahrscheinlich ist, die Auslösung 
eines Leukocytensturzes durch Intracutaninjektion unmöglich ist. Bei diesen 
stellte er nun, wenn er sie nach Salvarsaninjektion durch Luftembolie tötete, 
eine Leukocytenanreicherung in der Leber fest. Da nach Salvarsaninjektion, 
wie es aus amerikanischen Arbeiten von Rosen, Müller und Myers?‘ 3”) hervor- 
geht, ein Leukocytensturz eintritt, glaubt er diesen Leukocytensturz bei der 
Ratte dem Leukocytensturz durch Intracutaninjektion, der bei der Ratte nicht 
auslösbar ist, gleichsetzen zu dürfen (nach obigem unberechtigt), und er hält nach 
diesen Tierversuchen die Leukocytenanreicherung in der Leber nach Intracutan- 
injektion für bewiesen. Den Tierversuch an einer Ratte, unter so ganz anderen 
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Bedingungen, bei dem schließlich das Tier noch durch Luftembolie getötet wird, 
als Beweis für Theorien für den Menschen heranzuziehen, scheint mir aber doch 
auch bei liberalster Zulassung von Tierversuchen völlig unzulässig. Hinzuzufügen 
ist, daß Kappis”) bei Untersuchungen des Blutes im Splanchnicusgebiet nach 
Intracutaninjektion anläßlich Operationen, die er, unserem Beispiel!) folgend, 
anstellte, keine gesetzmäßige Anreicherung im Splanchnicusgebiet feststellen 
konnte. Die Annahme Müllers aber, daß der parasympathische Reiz der Intra- 
cutaninjektion wie das Pilocarpin eine Anreicherung der Leukocyten in den er- 
weiterten Gefäßen der Leber mache, widerspricht auch durchaus den Experimenten 
von Brodie und Dixon®®). Diese finden, daß das Pilocarpin eine vermehrte Blut- 
zufuhr zur Haut des Menschen macht, daß es dagegen die Blutgefäße der Ein- 
geweide zur Kontraktion bringt. 


Wir halten also Müllers Erklärung des Leukocytensturzes als Folge 
einer Leukocytenanreicherung in der Leber auch für unbewiesen. 

Vollmer, Schmitz und Serebrijski!?) bauten auf der Grundlage der 
bisher besprochenen Theorien weiter und erklärten den Leukocyten- 
sturz und die Anreicherung derselben in der Leber als eine Folge der 
Lebersperre. 


Sie gingen aus von Untersuchungen von Mautner“:), Molitor und Pick, nach 
denen die Lebervenen bestimmter Säugetiere und auch des Menschen mit einem 
Sperrmechanismus versehen sind, der durch Absperrung der abführenden Venen 
zu einer Blutüberfüllung und Schwellung des Organs führt. Dieser Mechanismus 
und damit eine Leukocytenanreicherung in der Leber soll nun den Leukocyten- 
sturz nach Intracutaninjektion beim Menschen erklären. Sie begründen ihre 
Auffassung mit 4 Punkten: 

1. „E.F. Müller fand im Tierexperiment eine der peripheren Leukopenie 
entsprechende Leukocytenanreicherung des Leberblutes. 

2. Tiere, bei denen nach pharmakologischen und anatomischen Unter- 
suchungen die Lebersperre nicht ausgebildet ist (Meerschweinchen und Kaninchen), 
lassen die Leukocytensenkung nach Intracutaninjektion vermissen, während Tiere, 
die über den Sperrmechanismus verfügen (Katzen und Hunde), das Phänomen 
zeigen. 

3. Coffein und Diuretin, die nach Mautner, Molitor und Pick die Leber- 
sperre öffnen, verhindern den Eintritt des Leukocytensturzes nach Intracutan- 
injektion. 

4. Die Öffnung der Venensperre durch sympathische, ihre Schließung durch 
vagale Reize entspricht dem von E. F. Müller beschriebenen Einfluß vegetativer 
Nervengifte (Adrenalin, Atropin, Pilocarpin) auf die Leukocytenverschiebung.“ 


Kritik zu Punkt 1. 


Die Beweiskraft der Tierexperimente Müllers wurde oben in Zweifel 
gezogen. 


Kritik zu Punkt 2. 
Müller hat gerade bei Tieren, bei denen nach seiner Angabe die 
Leukocytensenkung nach Intrakutaninjektion fehlt, die Anreicherung 


derselben in der Leber gefunden. Man müßte also gerade bei diesen 
umgekehrt wie die Autoren einen Sperrmechanismus annehmen. 
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Kritik zu Punkt 3. 


Es fehlen Untersuchungen über den Einfluß von Coffein und Diuretin 
an sich auf das Blutbild. 


Kritik zu Punkt 4. 

Nach dem oben Gesagten sind die Müllerschen Versuche mit den 
genannten vegetativen Nervengiften nicht stichhaltig. Vom Adrenalin 
und Pilocarpin ist ein direkter Einfluß auf die Leukocytenzahl nach 
unseren früheren Untersuchungen sichergestellt, ein Einfluß vermittels 
Regelung der Lebersperre demnach hierdurch nicht zu beweisen. 

Wir halten also auch die letztgenannte Theorie des Leukocytensturzes 
als Funktion der Lebersperre für unbewiesen. 

Am Schluß unserer kritischen Untersuchungen möge kurz auf die 
Theorien von Gundermann und Kallenbach?®) und von Hahn?) ein- 
gegangen werden, von denen die ersteren den Leukocytensturz als eine 
Schmerzreaktion, der letztere als eine allergische Reaktion erklärten, 
Gegenüber Gundermann und Kallenbach ist festzustellen, daß der 
Schmerz nicht das wesentliche Moment für die Entstehung eines Leuko- 
cytensturzes nach Intracutaninjektion sein kann, da, wie später noch 
auszuführen, die Injektion in senile Haut [Hoff!)], in lichenifizierte 
Haut [E. F. Müller!?)], bei einigen sonstigen Hauterkrankungen 
[Werner Müller®®), bei durch Sonnen- und Seebäder veränderte 
Haut [Vollmer!”)] zweifellos auch schmerzhaft ist, aber in der Regel 
keinen Leukocytensturz hervorruft. Unsere Ablehnung der ‚„Schmerz- 
theorie‘ ist ferner zu beweisen durch eine Mitteilung, die Embden 
anschließend an meinen Vortrag in der Nordwestd. Ges. f. inn. 
Med. 1924 in der Diskussion?) machte. Er fand mit Freundlich, daß ein 
Leukocytensturz auch eintrat, wenn die Quaddel in insensiblen Haut- 
partien gesetzt wurde (Tabes, periphere Nervenaffektionen usw.). Daß 
die subkutane Injektion, die auch schmerzhaft ist, und keinen Leuko- 
eytensturz nach sich zieht, gegen die Schmerztheorie spricht, wie es 
Vollmer gegen diese Theorie anführt, ist nicht völlig beweisend. Wer 
sich z. B. 0,1 Caseosan subcutan und intracutan injizieren läßt, weiß, 
wie viel stärker der Schmerz bei der Intracutaninjektion ist. 

Hahn?) gab an, daß bei der Mehrzahl der mit Leukocytensturz 
nach Intracutaninjektion reagierenden Versuchspersonen entweder 
vorherige Behandlung mit Proteinkörpern vorgelegen hätte oder Ent- 
zündungsherde vorlagen. Er sieht darum in dem Leukocytensturz eine 
allergische Reaktion und sieht die Ursache der Allergie bei den sonstigen 
Personen, die einen Leukocytensturz aufweisen, in der Grippe, die bei 
den Epidemien so viele Leute betroffen hat. Wir sahen aber unter den 
121 Personen, die wir in unserer ersten Arbeit in Hinsicht auf den 
Leukocytensturz untersuchten, diese Erscheinung zweifellos oft ein- 
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treten, wenn mit der Versuchsreaktion überhaupt die erste Protein- 
körperinjektion gemacht wurde, sahen sie auch in Selbstversuchen ohne 
erkennbare Entzündung. Auch sonstige Untersucher fanden die große 
Regelmäßigkeit des Eintritts dieser Reaktion. Z. B. schreiben Vollmer 
und Schmitz!) von ‚einer Reihe Kindern und Erwachsenen, bei denen 
ausnahmslos ein Leukocytensturz nach intrakutaner Injektion eintritt“. 
Eine Allergie aber bei so vielen Menschen anzunehmen und als ihre 
Ursache, wo andere Gründe fehlen, schließlich die allverbreitete Grippe, 
heranzuziehen, bedeutet meines Erachtens aus der Allergie einen so 
verwaschenen Begriff machen, daß es besser wäre, ihn ganz aus dieser 
Diskussion fort zulassen. 

Wenn wirklich in einer Reihe von Fällen der Leukocytensturz nach Intra- 
cutaninjektion fehlt, so ist es wohl richtiger, dafür nicht die Hilfshypothese der 
Allergie heranzuziehen, sondern z. B. an das die Blutauszählungsergebnisse störende 
Auftreten von spontanen Schwankungen der Blutzellenzahl zu denken, wie sie 
zweifellos vorkommen, von Glaser besonders studiert und von uns?) durchaus 
bestätigt wurden*). 

Nach diesen im wesentlichen negativen kritischen Überlegungen 
kommen wir zum Hauptteil dieser Arbeit, dem Versuch, gemeinsam mit 
unseren neuen Untersuchungen die bisher vorliegenden Ergebnisse theore- 
tisch zusammenzufassen. | 

Wir wenden uns so ausführlich gegen die Gleichsetzung der unspezi- 
fischen Intracutaninjektion mit einem parasympathischen Reiz, mit einer 
vagotonischen Reaktion, weil wir befürchten, daß durch die einseitige Ab- 
stempelung dieser Vorgänge als parasympathischer Reiz sehr wichtige 
andere Seiten dieses Fragekomplexes vernachlässigt werden. Wir betonten 
von vornherein, daß durch das genaue Studium der hier untersuchten 
Vorgänge vielleicht ein Weg offensteht zur experimentellen Analyse 
der alten klinischen Erfahrungen, daß von der Haut aus große thera- 


*) Nach Abschluß dieser Niederschrift erscheint die Arbeit von Friedrich 
Wilhelm Müller‘), der keinen wesentlichen Unterschied des Leukocytensturzes 
nach Intracutaninjektion gegenüber den spontanen Leukocytenbewegungen in 
Vorversuchen ohne Intracutaninjektionen fand. Diese Untersuchungen an relativ 
kleinem Material (21 Fälle) können u.E. die Realität des in zahlreichen SOrg- 
fältigen Untersuchungen von vielen Autoren gefundenen charakteristischen 
Leukocytensturzes nach Intracutaninjektion nicht erschüttern. In unseren 121 
Versuchen!) konnten wir uns, wie gesagt, von dem andersartigen kurvenmäßigen 
Verlauf des Sturzes nach Intracutaninjektion gegenüber den Spontanschwankun- 
gen, die wir auch studierten und beschrieben?), überzeugen. Wie die entgegen- 
gesetzten Feststellungen F.W. Müllers zu erklären sind (lokaler Materialunterschied ? 
lokale Ernährungsunterschiede?) müssen wir offen lassen. Auch andere, z.B. 
Hahn, finden den Leukocytensturz nicht durchgehend regelmäßig. Jedenfalls 
geht auch aus diesen interessanten Untersuchungen hervor, wie wenig berechtigt 
es ist, irgendwelche durch äußere Einflüsse andersartige Verlaufsformen der 
Leukocytenbewegungen als Beweis für eine einseitige Theorie der Intracutan- 
wirkung heranzuziehen. 
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peutisch wirksame Einflüsse auf den Gesamtkörper ausgeübt werden 
können. Daß hier enge Beziehungen zu immunisatorischen Vorgängen 
vorliegen, daß die unspezifische Intracutaninjektion in ihrer Wirkung 
weit über die Wirkung eines parasympathischen Reizes, wie sie etwa eine 
Pilocarpininjektion darstellt, hinausgeht, erschien uns das wichtigste Er- 
gebnis unserer früheren Arbeiten. Verschiedene Stoffe z. B. physiologische 
Kochsalzlösung, Caseosan, Eigenblut, die in dem nachfolgenden Leuko- 
cytensturz ein Gemeinsames haben, sind in ihren therapeutischen Mög- 
lichkeiten sehr unterschiedlich, und wenn wir das klinische Studium 
dieser Möglichkeiten der unspezifischen Intracutantherapie in den 
Vordergrund unserer Arbeiten gerückt haben, so bildet das einen be- 
wußten Gegensatz gegenüber einer Arbeitsrichtung, die sich gegen die 
Verknüpfung ihrer ‚rein experimentellen physiologischen Unter- 
suchungen“ mit Fragen therapeutischer Art verwahrt®). 

Wenn wir die schematische Erklärung der unspezifischen Intra- 
cutanwirkung als einen parasympathischen Reiz ablehnen, so bedeutet 
das natürlich nur, daß wir einen alleinigen immer gleichartigen Erregungs- 
ablauf nur über parasympathische Bahnen ablehnen. Daß das vegetative 
Nervensystem in seiner Gesamtheit als Fortleiter des Intrakutanreizes 
in Betracht kommt, ist auch für uns selbstverständlich. Gerade die von 
uns!) gefundene regelmäßige Blutdrucksenkung nach Intracutan- 
injektion haben wir von jeher so gedeutet. Diese Blutdrucksenkung 
wurde von Vollmer!’) durch Versuche mit Intracutaninjektion von 
physiologischer Kochsalzlösung bestätigt und unser Befnnd war für 
R.L. Müller und Böwing®?) eine Ursache, in unserem Sinne Müllers 
Annahme der Leukocytenretention im erweiterten Splanchnicusgebiet 
abzulehnen. Sichergestellt wurde die Bedeutung des vegetativen Nerven- 
systems für diese Vorgänge durch die schon zitierte Diskussionsbe- 
- merkung von Embden?®), der angab, daß der Leukocytensturz ausbleibt, 
sobald an der Arterie des untersuchten Hautgebietes die Lericheoperation 
gemacht worden war. 

Mit der Feststellung, daß das vegetative Nervensystem als Fortleiter 
des intracutanen Reizes in Betracht kommt, ist unseres Erachtens nur sehr 
wenig über das Wesen und die Besonderheit der Intracutaninjektion aus- 
gesagt. Andere Momente sind für den Effekt der Intracutaninjektion be- 
stimmend. 

Zuerst wollen wir weitere Folgen der unspezifischen Intrakutan- 
injektion, die neben der Leukocytensenkung nachweisbar sind, anführen: 
die Gonokokkenprovokation, die von Müller und Nevermann®?) zuerst 
gesehen wurde, und von uns?) sowie von Heesch**) genau studiert wurde, 
der Einfluß auf den Hitzekoagulationspunkt des Serums [Werner 
Müller®)] der Einfluß auf die Säureausscheidung mit dem Urin [ Vollmer!?)] 
der Einfluß auf den Blutzucker. 
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Bevor wir auf die Besprechung dieser Erscheinungen genauer ein- 
gehen, wollen wir zunächst den oft vernachlässigten Punkt besonders 
betonen, daß für den Eintritt dieser Phänomene die Beschaffenheit des 
Hautorgans von grundlegender Bedeutung ist. Gerade dieses Moment, 
das zugunsten der vagotonischen Theorie und der zu einseitigen Ein- 
stellung auf das vegetative Nervensystem in den Hintergrund tritt, 
scheint uns, wenn wir eine an der Haut ansetzende Therapie suchen, 
besonders wichtig. Hahn und Bramann??) haben die Auffassung ver- 
treten, daß der Hautzustand für die Wirkung einer unspezifischen 
Intracutaninjektion nicht maßgeblich ist, weil sie keine Unterschiede 
an dermographisch überempfindlicher Haut gegen die Norm fanden. 
Unseres Erachtens kann der fehlende Einfluß der dermographischen 
Eigenschaften der Haut auf den Erfolg der Intracutaninjektion nicht 
ins Gewicht fallen, da andere Störungen des Hautzustandes (senile Ver- 
änderungen, Lichen, Sonnen- und Seebäderwirkung), wie oben ausgeführt, 
auf die Wirkung der Intracutaninjektion einen Einfluß haben, indem 
sie den Leukocytensturz aufheben. 

Wenn wir auf Vollmers Befunde eingehen, daß die Intrakutaninjektion 
die Säureausscheidung mit dem Urin ändert, daß die verschiedenen 
intracutan injizierten Ionen einen verschiedenartigen Einfluß haben, 
so stellen wirfest, daß diese Untersuchungen unseres Erachtens wohl mit 
das Wertvollste sind, was bisher an Material auf diesem Gebiete zutage 
gefördert worden ist. 


Wir möchten aber auch hier vor der einseitigen Auswertung dieser komplexen 
Vorgänge im Sinne eines vago-sympathischen Antagonismus warnen. Auch hier 
sind die von Vollmer für die Analyse des Reaktionsablaufs innerhalb des vege- 
tativen Nervensystems benutzten Versuche mit Adrenalin, Pilocarpin usw. nur 
mit großer Vorsicht zu benutzen. Sowohl in größeren Mengen subcutan, wie in 
kleinen Mengen intracutan haben diese Stoffe, wie auch Vollmer angibt, ihren 
eigenen intensiven Einfluß auf den Stoffwechsel, so daß die gegenseitige Über- 
deckung etwa der die Urinsäuerung herabsetzenden intracutanen Kochsalzinjektion 
und der dieselbe an sich steigernden Adrenalininjektion nicht auseinanderzuhalten 
ist. Der diphasische Verlauf der vegetativen Giftwirkung macht auch hier die 
Vorgänge fast unübersehbar. Es wäre also eine Wiederholung der oben über den 
Leukocytensturz ausgeführten Kritik dieser Pilocarpin- und Adrenalinversuche 
möglich. Auch der von Vollmer zur Durchführung seiner antagonistischen Theorie 
herangezogene Gegensatz zwischen dem Komplex ‚‚Vagotonie, Alkalose, Ca- 
Verarmung und Stoffwechselsteigerung‘“ mit gegensätzlichen Qualitäten bei 
Sympathicotonie hält der Vielgestaltigkeit der bekannten experimentellen Er- 
gebnisse nicht stand. Ich erinnere nur daran, daß im Gegensatz hierzu bei Acidose 
eine Ca-Verarmung nachgewiesen werden kann [Hafer-Kochsalz-Acidose: An- 
dersen*®), Hafer-Acidose: Luithlen?”), Salmiak-Acidose: Hopmann*)], daß anderer- 
seits auch mit Acidose Stoffwechselsteigerung einhergehen kann, z. B. bei Ent- 
zündung und Fieber. Auch hier ist also das experimentelle Tatsachenmaterial, 
das Vollmer gab, unersetzlich, seine antagonistische Theorie aber mit Vorsicht 
aufzunehmen. 
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Besonders geeignet, um den bedeutenden Einfluß der unspezifischen 
Intraeutaninjektion zu charakterisieren, um aber die Unmöglichkeit 
einer schematisch antagonistischen Theorie derselben zu zeigen, er- 
scheint uns schließlich der Einfluß der unspezifischen Intracutan- 
injektion auf den Blutzucker. In früheren Untersuchungen gemeinsam 
mit Heesch?) kam ich zu dem Resultat, daß durch Intracutaninjektion 
von physiologischer Kochsalzlösung ‚eine deutliche Herabsetzung, 
gelegentlich auch eine Vermehrung des Blutzuckers hervorzurufen ist, 
deren Gesetzmäßigkeit noch nicht zu übersehen ist, die als Tatsache 
unseres Erachtens aber nicht zu bezweifeln ist“. Wir befinden uns hier 
in völliger Übereinstimmung mit Vollmer!?), welcher in gleichzeitigen 
Untersuchungen zu dem Resultat kam: Bei Intracutaninjektion von 
physiologischer Kochsalzlösung bei Erwachsenen ‚käme es zu hyper- 
und zu hypoglykämischen Reaktionen, die letzteren überwogen, in 
einzelnen Fällen blieb sowohl bei Kindern wie bei Erwachsenen jede 
Reaktion aus“. 

Von diesen unseren Ergebnissen über die Wirkung der unspezi- 
fischen Intracutaninjektion auf den Blutzucker aus scheint ein Ver- 
ständnis möglich für E. F. Müllers!?2) Befund der verstärkten Insulin- 
wirkung bei Intracutaninjektion dieses Medikamentes. Wir benutzen 
diese intracutane Verstärkung der Insulinwirkung zugleich als Beispiel, 
um einige weitere Eigenarten der Intracutanquaddel klarzulegen, die für 
deren Wirkung von Bedeutung sind. 


Schon früher hatte Müller von der Verstärkung der Insulinwirkung durch 
Intracutaninjektion berichtet. Ahlenstiel*?) konnte allerdings diesen Befund nicht 
bestätigen. Nach unseren Erfahrungen, die allerdings zahlengemäß noch nicht 
sehr ausgedehnt sind, besteht die Angabe Müllers zu Recht. So konnten wir bei 
einem Fall von Diabetes feststellen, daß bei gleichbleibender Diät Blutzucker 
und Harnzucker in gleichen geringen Grenzen blieb, wenn man 3mal täglich 
10 Einheiten Insulin subeutan oder 3mal täglich 4 Einheiten Insulin intracutan 
(2 Quaddeln) gab. Beim Herabgehen mit beiden Medikationen trat sofort reichlich 
Harnzucker auf. Die Äquivalenz dieser verschieden großen Dosen sprach also 
für eine Verstärkung der Wirkung durch Intracutaninjektion. In einigen anderen 
Fällen war das gleiche, allerdings nicht gesetzmäßig, zu sehen. 


In der Deutung dieser Erscheinung weichen wir aber von Müller 
ab. Müller schließt aus der Tatsache, daß bei intracutaner Injection 
(geringer bei subcutaner Injektion) von Insulin die Wirkung gegenüber 
der intravenösen Injektion vermehrt ist, daß in diesen Fällen neben der 
hormonalen Wirkung des Medikaments von der Blutbahn aus auch 
noch eine nervöse Insulinwirkung durch vegetativ nervösen Reiz an der 
intracutanen Injektionsstelle eintritt. Die spezifische Insulinwirkung 
würde sich hierdurch in zwei Komponenten auflösen. Wir nehmen 
dagegen an, daß die Verstärkung der Insulinwirkung durch Intracutan- 
injektion sich nicht durch eine spezifische Insulinwirkung auf dort liegende 
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vegetative Nerven erklärt, sondern die Folge des unspezifischen Reizes ist, 
der durch die Injektion in das Gewebe an sich entsteht. Wir weisen hierbei 
auf die berichtete Tatsache hin, daß schon eine unspezifische Intracutan- 
injektion oft eine Blutzuckerherabsetzung macht. Unsere Auffassung, 
daß nicht das Insulin an sich, sondern ein unspezifisches Agens bei In- 
jektionen in das Gewebe die hormonale Insulinwirkung verstärkt, 
scheint uns bestätigt durch die interessanten Untersuchungen von 
Bertram’). Dieser fand, daß die Intensität der Insulinwirkung 
in hohem Grade verstärkt wird, wenn man es gemeinsam mit einem 
Proteinkörper ins Gewebe injiziert. [Bestätigt durch O. Fischer)]. Daß 
bei Bertrams Versuchen diese Steigerung der Insulinwirkung durch die 
unspezifische Insulinbeimischung als Reiz aufs Gewebe an der Injektions- 
stelle aufzufassen ist, geht daraus hervor, daß die Insulinverstärkung 
durch unspezifische Proteinzusätze bei intravenöser Injektion nicht 
eintrat. Die Tatsache, daß auch Müller gerade bei intravenöser In- 
jektion ebenfalls bei unvermischtem Insulin die geringste Wirkung sah, 
spricht uns für die Vergleichbarkeit der genannten Untersuchungen. 
Wir möchten also aus unserem Befund, daß eine unspezifische Intra- 
eutaninjektion von physiologischer Kochsalzlösung an sich oft Blut- 
zuckersenkung macht, daß Bertram Insulinverstärkung durch unspe- 
zifischen Proteinkörperzusatz zum Insulin nur bei Gewebsinjektionen 
sah, die Theorie herleiten, daß Müllers Verstärkung der Insulinwirkung 
durch Intracutaninjektion nicht eine nervöse Insulin-spezifische Wir- 
kung ist, sondern durch das unspezifische Moment der intracutanen 
Injektionsweise bzw. der Gewebsinjektion hervorgerufen wird. Bei 
dieser Auffassung müssen wir allerdings noch den Beweis erbringen, daß 
bei der intracutanen Injektion von Insulin gegenüber seiner intravenösen 
Injektion tatsächlich eine Reizqualität hinzukommt, die einer unspezi- 
feschen (NaCl) Intracutaninjektion (wie in unseren Versuchen) bzw. einer 
unspezifischen Proteinbeimengung (im Sinne Bertrams) gleichzusetzen 
wäre. Diesen Beweis glauben wir theoretisch und experimentell antreten 
zu können. 

Theoretisch ist zu sagen, daß zunächst das intracutan injizierte 
Insulin ja kein chemisch reiner Hormonkörper ist, daß es ferner ge- 
meinsam mit einer Lösungsflüssigkeit injiziert wird. Diese beiden dem 
chemischen (noch unbekannten) Körper ‚‚Insulin‘“ beigemischten un- 
spezifischen Faktoren könnten an sich durch unspezifische Intraceutan- 
wirkung, wie physiologische Kochsalzlösung in unseren Versuchen, den 
Blutzucker beeinflussen und den Unterschied der Wirkung gegen intra- 
venöse Injektion erklären. Wenn wir aber von dieser Möglichkeit ganz 
absehen, so ist theoretisch anzunehmen, daß bei Injektion einer will- 
kürlichen Lösung ins Gewebe aus der Nachbarschaft der Injektions- 
stelle sowie aus Blut- und Lymphwegen, zur Verdünnung und zur 
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Abschwemmung des lokal die physikalisch-chemischen Konstanten des 
Gewebes störenden Injektionsmittels, Flüssigkeiten und Serumbestand- 
teile herangeführt werden, die normalerweise in dieser Form nicht an 
die betreffenden Gewebsstellen kämen, und nun an sich einen unspezi- 
fischen Reiz bilden. Dieser die lokale physikalisch-chemische Konstanz 
wieder herstellende Flüssigkeitsausgleich müßte am stärksten dort sein, 
wo der injizierte Fremdstoff am längsten lokal liegen bleibt, der regu- 
lierende Einfluß des Abtransportes auf dem Blutwege die Ausgleichs- 
tätigkeit der lokalen Ausgleichsströmung also am wenigsten unter- 
stützt. Entsprechend den physiologischen Verhältnissen bleibt inner- 
halb einer Intracutaninjektion wie auch Müller und Klemperer’?) angeben, 
der Injektionsstoff wegen Straffheit des Gewebes und mangelnder Blut- 
gefäßversorgung*) am längsten liegen; bei tieferer Injektion kann der 
Fremdstoff schneller durch Blut und Lymphwege abtransportiert 
werden, bei intravenöser Injektion wird der Fremdstoff augenblicklich 
verdünnt und abtransportiert. Die Transsudation von Ausgleichsflüssig- 
keit in die Injektionsstelle hinein muß also intracutan am größten, 
subeutan und intramusculär geringer, intravenös gleich null sein. 
Wenn man nun in dieser Ausscheidung von gewebsfremden Verdün- 
nungsstoffen in die Injektionsstelle hinein einen unspezifischen Reiz 
sehen will, der an sich in unspezifischer Weise die Insulinwirkung ver- 
mehrt, so wäre Müllers und Bertrams Ergebnis erklärt, daß diese 
Wirkungsverstärkung am stärksten bei Intrakutaninjektion, geringer 
bei tieferer Injektion, gleich Null bei intravenöser Injektion ist. 

Man könnte diese Vorstellungen für vage Spekulationen halten, aber 
es ist uns möglich, experimentell zu beweisen, daß tatsächlich in eine Intra- 
cutaninjektion hinein eine vom Normalen abweichende und über sie hinaus- 
gehende Transsudation von Blutserumbestandteilen statthat, daß ferner 
derartige eigene Blutserumbestandteile eines Menschen in der Lage 
sind, gemeinsam mit Insulin die Insulinwirkung zu verstärken. 

Meine Versuche gingen aus von einem einzelnen Befund Ebbeckes??), 
der bei Untersuchung von Hautquaddeln, die sich in ihrer Entstehung 
von Quaddeln durch Intracutaninjektion unterschieden, eine Ver- 
färbung einer Quaddel sah bei einem Menschen, dem vorher von anderer 
Seite ein kolloidaler Farbstoff intravenös injiziert war. Hierin fanden 
wir den Weg für unsere experimentelle Beweisführung. | 

Wenn man einem Menschen eine Intacutaninjektion z. B. mit Aolan 
oder Insulin macht, so ist diese Quaddel schneeweiß. Wenn man, wie 
Griesbach®*) es für Blutmengenbestimmung empfiehlt, intravenös eine 
1 proz. Kongorotlösung injiziert, so bleibt die Haut ungefärbt, der hoch- 


*) In obersten Hautschichten keine Blutgefäße, aber auch in der gefäß- 
versorgten Schicht der Papillen ‚ist die Capillarzahl sehr klein“ [Krogh°®)] im 
Vergleich z. B. mit dem Muskel. 
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molekulare Farbstoff kann nicht aus den Gefäßen heraus, worauf gerade 
die Blutmengenbestimmung beruht. Eine Ausnahme bilden lokale 
Störungen der physikalisch-chemischen Konstanten, der Eukolloidität, 
wie beim Amyloid, das sich intensiv färbt. Wenn man nun einem Menschen 
derartige Intracutanquaddeln macht, und ihm kurz vorher 12—15 ccm 
einer 1 proz. Kongorotlösung intravenös injiziert, so tritt in etwa 10 Min. 
eine ausgesprochene kongorote Färbung der vorher weißen Quaddeln ein, 
die noch nach 24 Stunden innerhalb der normal gefärbten Haut deutlich 
sichtbar ist. Im Gegensatz zum normalen Verhalten kann also das 
Kongorot in diesem Falle durch die Gefäßwand austreten, natürlich 
nicht in Substanz, sondern in Blutserum gelöst. Bine ‚erhöhte Durch- 
lässigkeit der Capillaren in Umgebung der Intracutanguaddeln mit Trans- 
sudation von normalerweise nicht austrittsfähigen kolloidalen Bestand- 
teilen aus der Blutbahn in die Quaddeln ist also hierdurch bewiesen. 

Ist es nun glaubhaft, daß wir diesen aus dem Blut stammenden Stoff, 
einen körpereigenen Stoff, der nach kurzer Zeit in der Intracutan- 
quaddel neben dem Injektionsstoff vorhanden ist, als Ursache der 
unspezifischen Wirkungsverstärkung des intracutan injizierten Insulins 
bezeichnen? Da ist es nun wichtig, daß Bertram?!) bei seinen Unter- 
suchungen, welcher Proteinkörper bei gleichzeitiger Injektion mit 
Insulin die größte Wirkungsverstärkung hervorrief, als den in dieser 
Hinsicht wirksamsten Verstärker gerade das Eigenserum fand. (Vgl. 
auch unten die starken Wirkungen der „gewebsfremden‘“ Eigenblut- 
injektionen.) Die Verstärkung des Insulins bei Mischung mit Eigen- 
serum war eine 3- bis 4fache. Eine Vermischung mit Eigenserumstoffen 
innerhalb der Intracutaninjektion haben wir bewiesen. Nicht eine 
spezifische Insulinwirkung auf Nervenendigungen innerhalb der Intra- 
cutaninjektionsstelle im Sinne von Müller, sondern eine unspezifische 
Intracutanwirkung infolge der physikalisch-chemischen Bigenarten einer 
solchen Injektion ist unseres Erachtens die Ursache der Wirkungsstei- 
gerung. 

Unsere Ausführungen über die Insulinwirkung sind nicht nur in 
bezug auf das Insulinproblem hierhergesetzt, sondern sind, wie gesagt, 
ein Beispiel für unsere Auffassung der Intracutanwirkung im allgemeinen. 
Wir wissen, daß der Körper seine physikalisch-chemischen Konstanten, 
die osmotische Isotonie, die Isoionie und damit die Eukolloidität 
[Schade®®)] in erstaunlicher Weise konstant hält. Durch die Intraceutan- 
injektion haben wir die Möglichkeit, diese Konstanz in willkürlicher 
Weise je nach dem Injektionsmittel auf kleinem Raume für längere 
Zeit in einem im Körper sonst ganz ungewöhnlichen Grade zu ändern. 
Der mit (für richtige Intracutantechnik charakteristischem) starken 
Spritzendruck zwischen die Zellen hinein gepreßte Fremdstoff bleibt sicht- 
bar für längere Zeit in der Quaddel liegen. Er tritt in engsten Konnex mit 
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den Zellen, ist aus dem Injektionsstich nicht wieder herausdrückbar im 
Gegensatz etwa zu dem leicht abfließenden Inhalt einer sonst ähnlichen 
kleinen Brandblase. Eine Quaddel z. B. von 0,1 ccm Normosal intracutan 
bleibt in dieser Weise relativ viel länger bestehen, als etwa die Anschwel- 
lung nach subcutaner Injektion von 500 cem Normosal, da die Intra- 
cutaninjektion im straffen Gewebe der obersten Hautschichten mit 
ihrer mangelnden Gefäßversorgung in den Abflußmöglichkeiten gegen- 
über dem lockeren Gewebe und den reichlichen Blut- und Lymphwegen 
unter der Haut und im Muskel viel schlechter gestellt ist. Aus all diesen 
Gründen muß die Intracutaninjektion eines Stoffes, der sich physi- 
kalisch-chemisch von den Körperkonstanten unterscheidet, hier einen 
besonders starken Einfluß auf die kolloidale Struktur ausüben; er muß 
z. B. bei geeignetem durch Wahl des Injektionsmittels willkürlich zu 
änderndem osmotischen Druck oder Ionenbestand auf das Gewebe der 
Intracutanquaddel quellend oder entquellend wirken können, damit 
gleichzeitig auf die lokal vorhandenen Nervenfasern z. B. des vegetativen 
Systems einen gleichartigen Einfluß ausüben. Die notwendige Folge der 
Störung der „Eukolloidität‘‘ der Nervenfasern ist eine Änderung des Er- 
regungszustandes in denselben, der nach den Forschungen der Kraus- 
schen Schule besonders weitgehend von bestimmten Ionen abhängt. Diese 
in den besonderen Strukturverhältnissen der Haut beruhende Möglichkeit, un- 
gewöhnlich intensiv durch physikalisch-chemische Reize auf Nervenendi- 
gungen einzuwirken, ist eine der Ursachen für die Eigenart der intracutanen 
Wirkung. Unsere theoretische Überlegung verläßt auch hier nicht den 
Boden des Experimentes, denn wir wissen besonders aus den sehr ver- 
dienstvollen Untersuchungen von Vollmer!”), daß der Verlauf der Intra- 
cutanwirkung vom osmotischen Druck der Lösung, von ihrem Ionen- 
gehalt in charakteristischer Weise abhängig ist. Es ist auch darauf 
hinzuweisen, daß z. B. nach intracutaner Normosalinjektion, einem 
Reiz mit theoretisch fast fehlender physikalisch-chemischer Abweichung 
von den Körperkonstanten der Isotonie und Isoionie, der Leukocyten- 
sturz und der Einfluß auf die Säureausscheidung fehlt. Auf die in diesem 
Zusammenhang höchst wichtige Auffassung Schades?®) betreffend die 
„Osmosensibilität‘, die Funktion der Vater-Paccinischen Körperchen, 
der nervösen Elemente für Aufrechterhaltung der Isoionie kann ich hier 
nur kurz verweisen. Die @esetzmäßigkeit der Abhängigkeit der Intra- 
cutanwirkung von physikalisch-chemischen Unterschieden des Injektions- 
mittels, wie sie in den Unterschieden der Vollmerschen Versuche, der 
Neutralsalzreaktionen von Bommer?” “°), unserer Beobachtungen nach 
Caseosan und Eigenblut in ihrer verschiedenen klinischen Wirksamkeit 
zum Ausdruck kommen, wird vor allem weiteren Studiums bedürfen. 
Eine weitere Ursache der Intracutanwirkung haben wir dann in der 
unspezifischen Wirksamkeit der in die Quaddel durch erhöhte Capillar- 
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wandpermeabilität einströmenden Ausgleichsflüssigkeit gefunden (Kongorot- 
versuche). Ihre Ursache, die Durchlässigkeitssteigerung der Capillar- 
wand, ist hierbei nicht nur der mechanische Effekt des intracutan mit 
Druck injizierten Fremdstoffes. [Aus der Monographie Kroghs5?) sind uns 
derartige Permeabilitätssteigerungen allein durch mechanische Reizung 
bekannt.] Wir haben hier einige unserer Ergebnisse nachzutragen. In 
eine intracutane Normosalquaddel findet kein sichtbarer, höchstens ein ganz 
minimaler Einstrom von Kongorot aus dem Gefäßsystem statt. Aolan, Caseo- 
san, Adrenalin, Insulin intracutan erfahren bei der oben beschriebenen Ver- 
suchsanordnung eine starke Kongorotfärbung (die übrigens durch ihren cha- 
rakteristischen Farbton und durch die Eigenart, daß sie durch Glasspatel- 
druck nicht verschwindet, von einer hyperämischen Rötung gut zu unter- 
scheiden ist). Der Zeitpunkt des Auftretens der Rotfärbung, ihre Stärke . 
und Anordnung (z. B. anfangs peripher an der Quaddel bei Adrenalin und 
Insulin) wird in einer späteren Arbeit genauer ausgeführt werden. (Wir 
versprechen uns von dieser Versuchsanordnung mit wechselnden intra- 
cutanen und intravenösen Injektionsmitteln eine erhebliche Klärung 
des sonst noch so unklaren Gebiets der Capillardurchlässigkeit und 
ihrer Gesetze.) Erwähnen wollen wir nur noch, daß der Zustrom von 
Ausgleichsflüssigkeit zum Quaddelinhalt sich oft nicht nur durch die Rötung, 
sondern durch Ve größerung der Quaddel (,‚Quaddelödem‘‘) ausdrückt. 
(Auch bei subceutaner Injektion von 1—2 cem Aolan sieht man Kongorot 
in die Injektionsstelle eingehen und durch die Haut hindurchschimmern. 
Diese Rötung kommt noch schneller als in den intracutanen Quaddeln 
zustande. Wir erklären dies damit, daß diese Injektion in ein gefäß- 
versorgtes Gebiet erfolgt, also die Zeit für die Gewebsdiffusion in die 
Intracutanquaddel in Abzug kommt. Der Serumaustritt auch in die 
Subeutaninjektion bestätigt meine oben ausgeführte Ansicht, und 
erklärt die Verstärkung der subcutanen Insulinwirkung gegenüber der 
intravenösen Anwendung.) Wir können also aus unseren Kongorotver- 
suchen, besonders aus dem Fehlen der Kongorotfärbung bei intracu- 
taner Normosalinjektion entnehmen, daß auch diese unspezifische kom- 
ponente (,„Ausgleichsflüssigkeit‘‘) in der Intracutanwirkung nicht nur von 
dem mechanischen Reiz der Quaddel abhängt, sondern auch von der spezi- 
fischen Art des injizierten Fremdstoffes. 

Es ist noch zu berichten, daß dieGröße und Ausdehnung der Kongorot- 
färbung der Quaddeln, der Zeitpunkt ihres Auftretens bei verschiedenen 
Menschen verschieden ist. Auch der Einfluß der unspezifischen Intra- 
cutaninjektion (z. B. auf den Blutzucker) ist nach dem oben Gesagten 
verschieden. Die ‚unspezifische individuelle Reaktionsverschiedenheit der 
Haut‘ haben wir als wichtigen Faktor, der beim Ablesen von diagnosti- 
schen Hautreaktionen allzuoft vernachlässigt wird, schon früher be- 
tont?). Er geht in besonderer Klarheit hervor aus den grundlegenden 
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Untersuchungen von von Gröer und Hecht®-%) über die „Dermoreak- 
tionen“. Beim Studium der Intracutanwirkung ist auch dieser indi- 
viduelle Faktor mit in Betracht zu ziehen. In einigen Fällen ist er nach 
dem oben Gesagten als Änderung im Zustand des Hautorgans (senile 
Haut, Lichen) greifbar, in den meisten Fällen fehlt noch jede Analyse 
dieser Einflüsse. 

Es ist nun noch zu betonen, daß wir mit der Straffheit und der 
mangelnden Gefäßversorgung der oberflächlichen Hautpartien noch 
nicht alle Eigenschaften des Hautorgans aufgezählt haben, welche für 
die Eigenarten der hier studierten Intracutanwirkung von Bedeutung 
sein können. Es ist noch der gegenüber anderen Organen ganz ausge- 
sprochene Reichtum der Haut an vegetativen und sensiblen Nervenendi- 
gungen zu betonen. Ferner bestehen die engsten Beziehungen zwischen 
der Haut und den innersekretorischen Vorgängen, was ich im Rahmen 
dieser Arbeit nur mit dem Hinweis auf die schönen Untersuchungen von 
Pulvermacher‘?) belegen kann. Auch die Möglichkeit einer eigenen 
inneren Sekretion der Hautepithelzellen im Sinne von Hoffmann®?), 
vgl.?) sei nur gestreift. Schließlich sei noch an die auffallende Tatsache 
erinnert, daß nach Untersuchungen von Wohlgemuth und Yamasaki®}) 
die Haut einen großen Reichtum der wichtigsten Fermente enthält, und inso- 
fern den Organen ähnlich ist, deren Beteiligung am Gesamtstoffwechsel 
besonders groß ist. 

Wenn wir an diese Besonderheiten der Haut denken, und daran, daß 
wir durch die Intracutaninjektion einen gegenüber den Körperkonstanten 
tiefgehend abweichenden Reiz in engsten Konnex mit diesem Organ bringen, 
daß dieser Reiz mit seiner relativ langen und engen lokalen Begrenzung 
in steilem Intensitätsgefälle zu seiner Nachbarschaft steht, daß er relativ 
weitgehend den regulativen Einflüssen des Körpers entzogen ist, so wird uns 
die eigenartige Sonderstellung der Intracutaninjektion etwas verständlicher. 
Es ist klar, daß die gleichen Verhältnisse walten müssen, wenn ein 
spezifischer Stoff in die Haut gelangt. Die Sonderstellung der spezi- 
fischen Intracutandiagnostik, die wir bei dem Versuch einer Krebs- 
diagnostik*) betonten, (neben den alten Methoden der intracutanen 
Tuberkulin- und Diphtheriediagnostik usw. sei hier nur der neuen 
schönen Echinokokkendiagnostik von Deusch®) gedacht) gehört auch 
in diese Überlegungen hinein. Daß Jenners Pockenhautimpfung Im- 
munität macht (subkutan wird keiner virulente Lymphe spritzen), 
daß Böhmes‘®), vgl.**°) Rotlaufhautimpfung Immunität macht, daß 
gerade die obligatorisch dermotropen Infektionskrankheiten (bei 
denen krankheitsspezifische Stoffe augenscheinlich in den Exanthemen 
intracutan wirken) Dauerimmunität machen, gewinnt unter den hier 
angestellten Überlegungen seine besondere Bedeutung. In betreff der 
Beziehungen der Hautfunktion zur Immunität, die ja auch E. F. Müller 
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betont, muß ich auf meine früheren Arbeiten hinweisen, ferner auf die 
gute Literatursammlung bei Gehrke und Schmid®”), vgl. auch Schmid 
und Weidinger®®?). 

Wir betonen ferner, daß wohl ebenfalls über den Weg einer physi- 
kalisch-chemischen Änderung innerhalb der oberen Hautschichten die 
therapeutische Wirkung anderer Hautreize teilweise zu erklären ist 
und nennen hier: Jenners Therapie mit Brechweinsteinsalbe, andere 
äußere Hautreize [Cobei®®)], Salbenwirkung [Stahl’0)] Hautentzündungen 
| Kroetz"!)], Bäderwirkung [Einfluß auf die Haut besonders von Stahl”?) 
studiert], Strahlenwirkung [Bucky und Müller”®)], kolloidale Änderungen 
in der Haut hierbei durch Bierich”*) bewiesen) und manches andere der 
„auf die Haut ableitenden Behandlung“. 

Wenn wir von dem charakteristischen Einfluß des osmotischen 
Druckes und der Ionen auf die Wirkung einer Intracutaninjektion ge- 
sprochen haben, so ist noch zu betonen, daß bei intracutaner Injektion 
eines Pharmakons natürlich durch die pharmakologische Wirkung 
desselben die Richtung der Wirkung bedingt ist. Die Verstärkung der 
pharmakologischen Wirkungen können wir uns vielleicht durch eine 
‚Sensibilisierung‘ der Nervenelemente durch die kolloidale Zustands- 
änderung an der Injektionsstelle eı klären, die ja die Nervensubstanz selbst 
auch betrifft. Die Transsudation der ‚Ausgsleichflüssigkeit‘“ hat hierbei 
auch ihren Einfluß, wie es beim Beispiel der intracutanen Insulin- 
verstärkung ausgeführt wurde. Neben den erwähnten Verstärkungen 
sei noch die intracutane Verstärkung der Atropinwirkung erwähnt und 
hier ausnahmsweise eine kasuistische Mitteilung gemacht, die uns be- 
sonders interessant erscheint: 


Ein 7jähriger Junge reagiert auf jede Nahrungsaufnahme mit Würgen und 
Erbrechen und hat dadurch in den letzten 3 Wochen vor Aufnahme von 41 Pfund 
auf 33 Pfund abgenommen. Vorm Röntgenschirm sieht man beim Schlucken 
des Kontrastbreies, daß sich die Speiseröhre unten spindelförmig erweitert. Ihr 
Schatten verläuft spitz zur Kardia. Erst nach Papaverininjektion läuft der Brei 
in dünner Straße in den Magen. In erster Zeit macht Ernährung wegen dauernden 
Würgens bei Nahrungsaufnahme große Schwierigkeiten. Gewicht bleibt etwa 
14 Tage unter Atropin und mit Hilfe von Tropfeinläufen ziemlich konstant. In 
den nächsten 14 Tagen tritt nur wenig Würgen und Erbrechen auf, da 3mal 
täglich '/,mg Atropin subcutan gegeben wird. Gewicht nimmt langsam zu. Wenn 
man, ohne daß der Kranke davon Kenntnis erhält, mit der Atropinmenge in den 
Injektionen zurückgeht oder die Injektionen durch gleichartige Injektionen von 
physiologischer Kochsalzlösung ersetzt, tritt prompt wieder starkes Würgen und 
Erbrechen auf. Auch Ersatz der Injektionen durch orale Gaben mißlingt, da diese 
auch gleich herausgewürgt werden. Nach etwa 4 Wochen werden die Injektionen 
von 3mal täglich !/,mg Atropin subeutan durch 3mal tägliche Injektion von 
!/so mg Atropin intracutan (jedes Mal eine Quaddel mit 0,1 ccm Atropinlösung) 
ersetzt. Daraut Zustand noch besser, würgt noch weniger als bei subeutaner 
Injektion. Mehrfach werden die Intracutaninjektionen von Atropin durch gleich- 
artige Injektionen von physiologischer Kochsalzlösung ersetzt, ohne daß Kranker 
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die Änderung ahnen kann; dann regelmäßig starkes Würgen und Erbrechen. 
Einige Male auch anstatt Atropin: 0,1 Adrenalin 1: 1000 intracutan, darauf 
auch Erbrechen, aber weniger als bei physiologischer Kochsalzlösung intracutan. 
Nach etwa 5 Wochen mit einem Gewicht von 37 Pfund in das Krankenhaus des 
Heimatsortes mit dem Vorschlag, diese Therapie fortzusetzen, entlassen. 


Der Einfluß eines psychischen Momentes, der bei dem Krankheits- 
bild natürlich naheliegt, scheint uns durch die Versuchsanordnung 
ausgeschaltet. Von Adrenalin intracutan hat Paul”) in einem ähnlichen 
Falle einen ähnlichen Erfolg gesehen. Auch die Erfahrungen L£vais’s) 
über pharmakologische Wirkungssteigerung durch Intracutaninjektion 
gehören hierher. 

Neben diesen und anderen Versuchen, die wir anstellten, um die 
Eigenart der Intrakutaninjektion bei bestimmten Medikamenten thera- 
peutisch wirksam zu machen, stehen im Vordergrund unsere Behand- 
lungsergebnisse mit Intracutaninjektion von Proteinkörpern. Hier ver- 
fügen wir über ein sehr großes Material, über Erfahrungen mit vielen 
Hunderten von Injektionen. Wir benutzten besonders Aolan, Caseosan 
und Eigenblut. Wir haben gute Erfolge gesehen bei gonorrhoischen 
Komplikationen, bei Gelenkerkrankungen und bei Hautkrankheiten, 
Zunehmend haben wir uns in letzter Zeit von den Vorzügen des Eigen- 
bluts (hauptsächlich bei Hautkrankheiten und Gonorrhöe) überzeugt, 
daß ich vor etwa 3 Jahren auf Anraten meines Chefs, Herrn Prof.@. Hoppe- 
Seyler, mit in diese Untersuchungen einbezog. Es ist nicht unsere Ab- 
sicht, hier breit über unsere Ergebnisse zu berichten. Wir verweisen 
auf die früheren Arbeiten. Wir sahen charakteristische Ergebnisse, die 
sich von denen bei andersartiger Applikation von Proteinkörpern unter- 
schieden. Es ist schwer, die Brauchbarkeit einer Therapie durch kasu- 
istisches Material zu beweisen. Wichtiger, als lange Reihen von mehr 
oder weniger guten oder schlechten Einzelergebnissen erschien uns die 
Tatsache, daß wir nicht selten in Fällen schnelle Erfolge sahen, bei 
denen jahre- oder jahrzehntelang andersartige Therapie keinen Erfolg 
hatte (vgl. frühere Mitteilungen). Wenn wir solche Fälle als sehr wahr- 
scheinlich für diese Therapie sprechend bewerten, sind wir in Über- 
einstimmung mit den kritischen Vorschriften, die Bleuler””) in seinem 
bekannten Buch aufstellt. 

In dieser Arbeit handelt es sich für uns vor allem darum, die Be- 
sonderheiten der Wirkung der Intracutaninjektion theoretisch zu prüfen. 
Wir wollten zum theoretischen Ausbau einer an der Haut angreifenden 
Therapie beitragen. 

Nur über die Intracutantherapie mit Bigenblut möchten wir noch 
einiges zur Technik sagen: Das Eigenblut ist ja inzwischen durch die 
Bemühungen von Tenckhoff‘®) und anderer auch in tieferer Injektion 
größerer Mengen ein viel benutztes Mittel geworden, wie uns auch auf 
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Grund von zahlreichen intramusculären Injektionen scheinen will, mit 
Recht. Weitgasser®) aus der Grazer Hautklinik hat meine Angaben 
über intracutane Eigenbluttherapie nachgeprüft. Er schreibt von zum 
Teil guten therapeutischen Erfolgen und sagt: „Zusammenfassend 
können wir also sagen, daß wir in den intracutanen Blutinjektionen 
einen den Reizkörpern sehr ähnlichen polyvalenten Eiweißkörper 
haben, der imstande ist, eine gewaltige Umstimmung des gesamten 
Organismus zu bewirken, in deren Folge gute therapeutische Erfolge zu 
zeitigen, ohne aber seine Wirksamkeit genau festsetzen zu können. 
Wegen dieser noch ungeklärten Wirkungsweise sei diese Methode wohl 
zu klinischen Studien, nicht aber dem Praktiker zu empfehlen.‘“ Der 
letzte Satz entspringt seiner Erfahrung, daß er bei diesen Injektionen 
im Gegensatz zu mir gelegentlich hohe Temperaturen bis 41,4°, sogar 
Kollaps gesehen habe. Wenn ich bei meinem sehr großen Material, 
sofern ich die von mir veröffentlichte Technik anwandte, solche Er- 
scheinungen nicht sah, so sind sie mir doch nicht unbekannt. Aus einer 
Arbeit, die Heesch“*) im Anschluß an meine Untersuchungen aus unserer 
Anstalt veröffentlichte, kann ich zitieren: 

„Bei 2 Fällen von 40 traten nach den Intracutaninjektionen Temperatur- 
steigerungen bis zu 40° und sehr starke Herdreaktionen auf. In diesen Fällen 
war eine größere Menge von Eigenblut, im ganzen etwa °/, ccm, in mehreren 
Quaddeln injiziert worden und zum Teil waren hierbei die Quaddeln nach dem 
Unterhautzellgewebe hin gesprengt worden, wie aus dem Aufhören des starken 
Widerstandes zu bemerken ist, der bei Anlegung einer normalen Quaddel immer 
fühlbar sein soll. Diese beiden Fälle stammen aus der ersten Zeit, wo ich mit 
der intracutanen Technik noch nicht ganz vertraut war. Eine Erklärungsmöglich- 
keit liegt darin, daß die hierbei zur Verwendung kommende größere Eigenblut- 
menge neben der eigentlichen intracutanen Wirkung mit ihrer Proteinkörper- 
wirkung zur Geltung gekommen sein könnte; denn das Eigenblut ist kein so 
indifferenter Proteinkörper, wie man es von ihm als arteigenem Injektionsmittel 
erwarten könnte. Im Gegenteil, ich konnte bei intramusculärer Injektion von 
8ccm Eigenblut recht stürmische Allgemeinreaktionen unter Fiebersteigerungen 
bis zu 40° beobachten. Da aber bei subeutaner Injektion größerer Mengen nicht 
die therapeutischen Erfolge, wie sie bei der intracutanen Injektion minimaler 
Mengen beobachtet werden, eintreten, sprechen diese Ausnahmen durchaus nicht 
gegen eine Sonderstellung der Intracutantherapie gegenüber der Proteinkörper- 
therapie.“ 


Im übrigen sah Heesch an seinen 150 Kranken und ich an meinem 
großen Material niemals solche Störungen, nur selten geringe ähnliche 
Erscheinungen ohne bleibende Schädigung. Ich möchte also glauben, 
daß die Unterschiede teilweise an der Technik liegen. Man soll unserer 
Erachtens nur 2 Quaddeln herstellen, jede zu 0,1 ccm, die dünne Nadel 
flach nur soweit einführen, daß gerade eben die Öffnung in der Haut- 
oberfläche verschwindet; die Quaddel wird dabei kaum über 7 mm im 
Durchmesser groß. Derartige Injektionen wiederholen wir, halbwöchent- 
lich, evtl. alle 2 Tage, manchmal täglich. (Weiigasser macht 3—4 
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Quaddeln zu je 0,2 cem, führt die Nadel 2—3 mm ein, und macht die 
Quaddel 12 mm groß, sah allerdings auch bei kleineren Mengen Tempe- 
raturen.) Wir glauben also bei der genannten Technik die Eigenblut- 
injektionen ruhig empfehlen zu dürfen, besonders wenn man bedenkt, 
daß viele trotz der möglichen Schädigungen mit Erfolg weit größere 
Mengen dieses sicher sehr differenten Stoffes intramusculär injizieren. 

Wir fassen die wichtigsten Ergebnisse, wie sie sich uns auf grund eigener 
Untersuchungen und einer kritischen Sichtung der Untersuchungen 
anderer Autoren darstellen, zusammen: 

1. Die Sonderstellung der Intracutaninjektion in ihrer Wirkung geht 
hervor aus ihrem Einfluß auf das Blutbild, auf die Gonokokkenausschwem- 
mung, auf den Hitzekoagulationspunkt des Serums, auf die Säureaus- 
scheidung mit dem Urin, auf den Blutzucker. Ferner beruhen auf dieser 
Sonderstellung: Verstärkungen von pharmakologischen Wirkungen, die 
Vorzüge der spezifischen Intracutandiagnostik, die Ergebnisse der unspe- 
zifischen und der spezifischen Intracutantherapie. 

2. Besonders auf Grund des Studiums des intracutan ausgelösten 
Leukocytensturzes ist als Ursache der Intracutanwirkung ein para- 
sympathischer Reiz angenommen worden, der Leukocytensturz als 
vagotonische Leukopenie erklärt worden. Wir betrachten die hierfür 
vorgebrachten Experimente als methodisch anfechtbar, halten auch aus 
allgemeinen physiologischen Gründen diese Auffassung für einseitig 
und für unbewiesen. 

3. Die Annahme einer beim peripheren Leukocytensturz eintretenden 
Anreicherung dieser Zellen in der Leber widerspricht Untersuchungsergeb- 
nissen am Menschen, ist durch die in vielen Einzelheiten vom Verhalten 
des Menschen abweichenden Versuche an Ratten nicht bewiesen und 
somit im ganzen unbewiesen. 

4. Die Theorie, daß sich die von uns an sich angezweifelte Leuko- 
cytenretention in der Leber als Folge der Lebersperre erklärt, ist wegen 
in der dafür vorgebrachten Beweisführung enthaltenen Widersprüchen 
als unbewiesen anzusehen. 

5. Die Deutung des intracutan ausgelösten Leukocytensturzes als 
Schmerzreaktion, als allergische Reaktion, lehnen wir ab. 

6. Wenn wir den immer gleichartigen Erregungsablauf über das 
parasympathische System nach unspezifischer Intracutaninjektion 
ablehnen, so ist doch die Bedeutung des vegetaiwen Systems in seiner 
Gesamtheit als Vermittler dieser Reaktionen sichergestellt. 

7. Für die Wirkung der Intracutaninjektion spielt der primäre Zustand 
des Hautorgans eine Rolle. Der Einfluß einer unspezifischen individuellen 
Reaktionsverschiedenheit wird betont. 

8. Die intracutane Wirkungssteigerung des Insulins ist nicht als spe- 
zifische Insulinwirkung auf Nervenendigungen aufzufassen, sondern als 
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unspezifische Folge der intracutanen Injektionsweise dieses Stoffes. Der 
Einstrom von Blutserumbestandteilen in die Intracutanquaddel ist hier 
eine Ursache der Wirkungssteigerung im Sinne der Insulinverstärkung 
durch Eigenserum. (Bertram.) Diese; Einstrom wird durch die Färbung 
der Quaddel durch intravenös injiziertes Kongorot und durch das ‚„Quaddel- 
ödem‘' bewiesen. 

9. Der Einstrom von Kongorot fehlt bei der Normosalquaddel, die auch 
keinen Leukocytensturz macht. Eine Ursache der Intracutanwirkung sind 
die von den Körperkonstanten abweichenden physikalisch-chemischen 
Eigenschaften des Injektionsstoffes, diese Wirkung zeigt Abhängigkeit vom 
osmotischen Druck und vom Ionengehalt. Dazu kommt der unspezifische 
Einfluß des nach der Qualiiät des Injektionsmittels sich richtenden ‚‚Quaddel- 
ödems““ (Permeabilitätsänderungen der Capillaren, Kongorotversuche). 

10. Diese Faktoren machen eine auch die Nervenendigungen betreffende 
Störung der Eukolloidität an der Injektionsstelle, die, wegen des besonderen 
Baus der oberen Hautschichten lokal begrenzt, besonders intensiv und von 
Ausgleichsreaktion relativ wenig berührt wirksam wird. Der Reichtum der 
Haut an Nervenendigungen, die engen Beziehungen zur inneren Sekretion, 
chr Fermentreichtum, ihre enge Verknüpfung mit immunisatorischen Vor- 
gängen verleihen diesem Hautreiz besonders starke Wirkung. 

ll. Ein kasuistischer Beitrag zur intrakutanen Wirkungssteigerung 
von Atropin wird beigebracht. Es werden Angaben zur Technik der 
intracutanen Eigenbluttherapie gemacht. 

12. Die Ergebnisse dieser Arbeit wollen zum theoretischen Ausbau einer 
an der Haut angreifenden Therapie beitragen und die Sonderstellung einer 
solchen Therapie beweisen. 
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(Aus dem Öbuchs-Institut für Gewerbekrankheiten, Moskau.) 


Kritische Bewertung der klinischen Methoden zur Bestimmung 
der Vago- und Sympathieotonie. | 


Von 


J. Gelmann, 
Stellvertretender Direktor des Instituts. 


(Eingegangen am 16. September 1925.) 


Als Eppinger und Hess im Jahre 1919 ihre Lehre über Vago- und 
Sympathicotonie veröffentlichten und die Methodik der pharmako- 
dynamischen Prüfung der sympathischen und parasympatischen 
Tonus des vegetativen Nervensystems vorschlugen, sind sie von der 
Vorstellung ausgegangen, daß beide Systeme anatomisch voneinander 
getrennt und funktionell antagonistisch sind. Voraussetzung ihrer Me- 
thoden war die Hypothese einer analogen, ja sogar identischen Wirkung 
der dem Organismus zugeführten bestimmten Stoffen (Adrenalin, 
Pilocarpin und Atropin) und der Reizung, wie Hemmung des sympa- 
thischen wie parasympathischen Nervensystems. 

Seit Erscheinen dieser klassischen Arbeit sind jedoch so viele phy- 
siologische Experimente, anatomische Untersuchungen und klinische 
Beobachtungen niedergelegt worden, daß sie das Lehrgebäude von 
Eppinger und Hess zerstören. 

Schon Langley hat in seinen klassischen Arbeiten über das autonome 
Nervensystem eine ganze Reihe von Tatsachen festgestellt, die mit der 
absoluten funktionellen Trennung beider Systeme nicht übereinstimmen 
und ihn zu der Annahme drängten, daß die Ursache des funktionellen 
Antagonismus in Eigenschaften der Gewebselemente und Zellen, nicht 
aber in der spezifischen gegensätzlichen Wirkung der leitenden Systeme 
und Zentren des vegetativen Nervensystems zu suchen ist. 

Mit dieser Theorie suchte Langley, die überall in der Physiologie 
auftauchenden Widersprüche zu beseitigen. 

Für uns ist nicht die Richtigkeit dieser Voraussetzung, sondern 
die Tatsache wichtig, daß einer der Begründer der Lehre vom vege- 
tativen Nervensystem die Lösung der Widersprüche in der Lehre über 
den funktionellen Antagonismus der sympathischen und parasympa- 
thischen Systeme nicht in ihrer strikten anatomischen Trennung, son- 
dern in physikalisch-chemischen Eigenschaften der Gewebselemente 
und in der Form ihrer Verbindung mit dem Nervenapparat suchte. Diese 
Riehtung haben auch viele jetzige Autoren in ihren Arbeiten einge- 
schlagen (Kraus, Zondeck, Loeuy, Leites). | 
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Selbst die anatomische Trennung beider Systeme des vegetativen 
Nervensystems ist noch nicht mit absoluter Sicherheit nachgewiesen. 
H. Meyer, der die Existenz verschiedener Zentren für sympathische 
und parasympathische Nerven annimmt, glaubt auch, daß das sym- 
pathische Zentrum sympathische Fasern zu den parasympathischen 
Nerven, das parasympathische aber — parasympathische Fasern zu den 
sympathischen Nerven entsendet. 

Französische Autoren (Martinet, Laignel-Lavastin) sprechen von der 
„Fusion intime‘ der Fasern beider Systeme in der vegetativen Inner- 
vation ausgehend vom Plexus solaris. 

Danielopolu schreibt: ‚Der sympathische Strang führt nicht nur sym- 
pathische Fasern, sondern auch antagonistische parasympathische‘“. 
Er spricht schon nicht mehr vom ‚sympathischen Nerven‘, sondern 
von der sympathischen Gruppe, die weit über die Grenzen des anato- 
mischen Begriffs „sympathischer Nerv‘ hinausgeht. Allein diese Tat- 
sachen müssen zu dem Gedanken führen, daß die antagonistische 
Innervation der Organe und Systeme sich nicht nach den anatomischen 
Grenzen (die noch dazu nicht festgestellt sind) der sympathischen 
und parasympathischen Systeme des vegetativen Nervensystems 
richtet. 

Die Fasern des N. sympathicus und N. vagus sind keine spezifischen 
Leiter von reizenden oder hemmenden Einwirkungen auf die Zelle. 
Der antagonistische Charakter der Innervation wird in bedeutendem 
Maße durch die Verschiedenheit der Endapparate und durch den phy- 
sikalisch-chemischen Zustand der Gewebe bedingt. Die neuesten Ar- 
beiten (Kraus, Dresel, Zondek, Leites u.a.) haben gezeigt, daß durch 
Veränderung des physikalisch-chemischen (elektrischen) Zustandes 
der Gewebe auch die Wirkung der Nerven vom Vagus- und Sympa- 
thicusgebiet umgekehrt werden kann. Dieselben Wirkungsänderungen 
können auch Reizmodifikationen hervorrufen. 

Reize verschiedener Intensität rufen keinen quantitativ-entsprechen- 
den (proportionalen) Effekt, sondern oft einen qualitativ-entgegen- 
gesetzten hervor (Wedensky-Parabiose-Erscheinungen). 

Diese Beobachtungen führen dazu, daß man nicht von einem ge- 
meinsamen Tonus (Erregbarkeit, Reizbarkeit) des vegetativen Nerven- 
systems, bzw. von einem solchen seiner beiden Teile, des sympathischen 
und des parasympathischen, sprechen kann. 

Wenn kein gemeinsamer Tonus der sympathischen und parasym- 
pathischen Systeme, sowie kein absoluter Antagonismus zwischen ihnen 
besteht, und jedes, oft abhängend von physikalisch-chemischen Ver- 
änderungen des Milieus, als Leiter antagonistischer Einwirkungen 
funktionieren kann, so fällt die Begründung der pharmako-dynamischen 
und mechanischen Prüfung des Nervensystems. 
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Adrenalin, Atropin und Pilocarpin erscheinen damit nicht als physiologi- 
sche, sondern als toxische Reize, und Langley hat sie ganz richtig als Gifte 
bezeichnet. Schon unter physiologischen Versuchsbedingungen fällt die 
Wirkung dieser Gifte nicht mit dem Effekt der Reizung dessympathischen 
und parasympathischen Teils des vegetativen Nervensystems zusammen. 

Langley schreibt sehr vorsichtig: ‚In keinem Falle haben wir aber 
vollkommene Koinzidenz der Wirkung der Gifte und der Wirkung der 
Nervenreize. Die Wirkung der Gifte hängt mehr von den Eigenschaften 
der Gewebe als von den sie innervierenden Nervenfasern ab.“ 

Wenn wir unter physiologischen Versuchsbedingungen schon solche 
Resultate bekommen, wie widersprechend müssen sie dann erst bei 
klinischer Untersuchung des vegetativen Nervensystems ausfallen ? 

Tatsächlich geben auch Adrenalin, Atropin und Pilocarpin stets 
widersprechende und paradoxe Resultate, wobei sie in einem Teilsystem 
die sympathische und parasympathische Innervation reizen und gleich- 
zeitig in einem anderen sie unterdrücken. Derartiges ist schon in der 
Fachliteratur beschrieben (Peritz, Lande u.a.), ohne daß aber daraus 
bestimmte Schlüsse gezogen wurden. Wir treffen hier das allermerk- 
würdigste Mosaik, das dem der Struktur und Funktionen des menschlichen 
Körpers vollkommen entspricht (Zimnitzky). Diese theoretischen 
Voraussetzungen haben uns veranlaßt, die in der Klinik angewendete 
Methodik zur Prüfung des vegetativen Nervensystems zu kontrollieren 
und kritisch auszuwerten. 

Folgendes Material liegt dieser Arbeit zugrunde: 

52 Versuche nach Danielopolu, 

29 intravenöse Adrenalin- und Pilocarpin-Injektionen, 

187 Bestimmungen nach Aschner und Erben bei 52 Patienten, deren 
vegetatives Nervensystem untersucht worden ist, 

109 Bestimmungen nach Aschner und Erben bei 43 Patienten vor- 
genommen an verschiedenen Tagen, 

38 Bestimmungen nach Aschner und Erben bei 19 Lehrern vor und 
nach der Arbeit, 

226 Cutanreaktionen, eine Untersuchungsmethode, die von uns 
zur Bestimmung des vasoconstrictoren Tonus der kleinsten Gefäße 
vorgeschlagen wurde, und 

2 physiologische Versuche, die unter der Leitung von /. P. Razen- 
kow im physiologischen Laboratorium des Instituts, zur Lösung einiger 
klinischer Fragen, ausgeführt wurden. 

Die geringe Zahl der Beobachtungen suchten wir durch Genauig- 
keit und Einheitlichkeit der Methodik zu ersetzen. 


Bei der Arbeit haben uns mit größter Gewissenhaftigkeit die Ärzte des 
Instituts A. Arkadjewsky und N. Kuzmina unterstützt, denen wir auch an dieser 
Stelle unseren verbindlichsten Dank aussprechen. 
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I. Die Methode von Danielopolu und Carniol (1923). 


Auf die Methodik selbst soll hier nicht eingegangen werden. Von 
russischen Autoren haben derartige Versuche ausgeführt: Nekischin, 
Nefedow, Fokin, Tolubeewa, und sie bezeichnen nicht nur die Methodik. 
sondern auch die Resultate dieser anphotropen Reaktion als ganz gut. 
Unsere Beobachtungen jedoch stimmen in keinem Punkte damit und 
mit denen von Danielopolu selbst überein. 

Die bei unseren Versuchen nach Danielopolu benutzen Mengen 
von Atropin betragen: 


Bee mE ee in 15 Fällen 
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(Die obengenannten Autoren haben kleinere Dosen angewendet, 
in der Meinung, daß die Notwendigkeit größerer Dosen an sich schon 
ein Beweis für die Existenz der Hypervagotonie sei. Dabei aber wird 
die Möglichkeit der Prüfung des Tonus seitens des N. sympathicus 
ausgeschlossen und ohne sie ist der Sinn der Reaktion nach Danielopolu 
hinfällig.) 

Bei den Frauen haben wir Dosen von 1,5—2,2 mmg angewendet. 

Bei 9 Personen wurde die Untersuchung wegen schlechten Allgemein- 
befindens der Kranken nicht bis zu Ende durchgeführt und weil wir 
die Verwendung größerer Mengen von Atropin deshalb scheuten. 

Die Atropinzuführung, besonders größerer Dosen, wurde von Trocken- 
heit im Munde, Schwindel, Kopfschmerzen, Schwäche, Pupillenerweite- 
rung, Herzklopfen, Pulsationen im Epigastrium, Frösteln, Tremor 
der Zunge, leichten allgemeinem Tremor u.a. begleitet. Diese für die 
Kranken oft beschwerlichen Erscheinungen haben aber mit Ausnahme 
einiger Fälle meist keinen ernsten Charakter angenommen. So wurde 
das Schwindelgefühl bei dem Kranken G. so stark, daß es uns unmög- 
lich war, ihn in die orthostatische Stellung zu bringen, so daß der Ver- 
such unterbrochen werden mußte. In einem zweiten Falle konnte der 
Kranke M., infolge von Trockenheit im Munde, die Nahrung nicht 
herunterschlucken. — Viel schwerer indessen sind den Erscheinungen 
während des Versuchs gegenüber die Nacherscheinungen, die 24, manch- 
mal aber bis 48 Stunden anhielten. Sie drückten sich vor allem in einer 
Pulsbeschleunigung aus: in der ganzen Versuchsreihe war noch nach 
1—2 Stunden die Pulszahl bis 100—104 Schläge pro Minute und eine 
gewisse Beschleuigung war noch am anderen Tage festzustellen. Dabei 
wurde in einigen (in 3) Fällen am folgenden Tage eine Herzverbreite- 
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rung nach links und nach rechts auf 2—3 cm konstatiert. Kopfschwin- 
del, Zerschlagenheit, Schwäche, Pupillenerweiterung und eine gewisse 
Sehstörung dauerte manchmal bis 24 Stunden lang. In 8 Fällen wurde 
am Versuchsabend Frösteln und Temperatursteigerung bis 39° und mehr 


beobachtet. 

Zum Nachweis des Lähmungsvermögens der Endigungen des N. vagus 
durch die von uns verwendete Dosierung und zur Feststellung ihrer 
Aufhebung durch die Wirkung der Antagonisten (Adrenalin, Pilocarpin) 
(was manchmal in der Klinik vitale Bedeutung haben kann) wurden 
folgende Versuche an Hunden ausgeführt. 


1. Hund, 16 kg Gewicht, Puls 92. Der rechte N. vagus wird im Halsgebiete 
bloßgelegt, durchschnitten, und das periphere Ende mit einer Ligatur fixiert. 
Puls = 132. Reizung mit dem elektrischen Strom (Induktionsapparat Du Bois 
Raymond), Spiralenentfernung 20 mm. — Puls 72; nach der intravenösen Ein- 
führung von 25 mg Atropin Puls 228!, 

Aufhören der Salivation, Mund und Nase des Tieres vollkommen trocken. 
Die linke Pupille ad maximum erweitert. Bei der Reizung des peripheren Endes 
des N. vagus weder Herzstillstand noch Pulsverlangsamung. Demnach Lähmung 
der Endigungen des N. vagus im Herzen. 

Weiter wurden 2mal nach je 9 Min. 1,5 g lproz. Lösung von Pilocarpin 
eingeführt. Puls 204. Reizung des N. vagus mit dem elektrischen Strom effektlos. 
Starke Salivation und Nasenschleimabsonderung. 

Demnach beseitigt Pilocarpin nicht die Wirkung des Atropins auf die Herz- 
endigungen des N. vagus, aber seine Wirkung auf die Speicheldrüsen. Es handelt 
sich um eine ungleichmäßige Parese der verschiedenen Teile des parasympathischen 
Systems. Wenn die Reaktion des parasympathischen Systems nur von dem 
Zentralnervensystem unter physiologischen Bedingungen abhinge, so hätten wir 
in allen seinen Teilsystemen die gleichen Erscheinungen haben müssen. Es fanden 
sich aber verschiedene Reaktionen in verschiedenen Teilen. Pilocarpin reizt den Va- 
gus, aber nicht durch zentrale Einwirkung, sondern durch periphere auf die Endi- 
gungen des N. vagus und der Chorda tympani. Dabei zeigen die einen Nerven- 
endigungen mehr Empfindlichkeit als die anderen. Man kann demnach von ver- 
schiedener lokalen Empfindlichkeit der Endigungen des N. vagus dem Atropin 
oder Pilocarpin gegenüber sprechen, bzw. über lokalen Vago-Tonus. 

2. Hund, Gewicht 17 kg, Puls 92. Der stärker entwickelte N. vagus durch- 
schnitten. Puls 132 pro Minute. Elektrische Reizung des peripheren Endes des 
Nerven ruft absoluten Herzstillstand hervor. 1—1,5 ccm von 1proz. Pilocarpin- 
lösung injiziert. Sofort (in der 1. Min.) starker Speichelfluß, Tränensekretion 
und Harnsekretion, Kollern im Leibe, starkes Zittern, Puls verlangsamt bis auf 
102—114 pro Minute. 

Nach 9 Min. 1,5 cem 1proz. Lösung von Atropin. Nach 3 Min. Puls 204. 
Reizung mittels elektrischen Stromes effektlos. 

Demnach wird die Wirkung des Pilocarpins leicht durch Atropin beseitigt, 
besonders was die Herzinnervation betrifft. 


InVerbindungmit den klinischen Beobachtungen zeigen diese Versuche, 
daß in Übereinstimmung mit Danielopolu der Endapparat des N. vagus 
im Herzen tatsächlich ausgeschlossen wird, und daß diese Erscheinungen 
sehr langsam abklingen. Die pharmakologischen Antagonisten sind voll- 
kommen machtlos, die einmal eingetretene Paralyse zu beseitigen. Allein 
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die Feststellung dieser Tatsache muß vor Anwendung der Methode 
von Danielopolu in der Klinik warnen, auch wenn sie wichtige Auf- 
schlüsse über den funktionellen Zustand des vegetativen Nervensystems 
geben könnte. 

Dies ist aber nicht der Fall, wie weiter unten noch gezeigt wer- 
den wird. 

Die maximale Pulsbeschleunigung schwankte bei Abschluß des 
Versuches zwischen 108--156 Schlägen (im Liegen). 

Der Vagotonus verteilte sich bei den von uns untersuchten Personen 
folgendermaßen: 

Hypervagotonus (über 56) bei 18 (davon sehr stark bei 13) 


Normal ,, (49—56) ad 
Hypo 2 (unter 19) ,. 10 


Der Sympathicotonus schwankte zwischen 104 und 160 und ver- 
teilte sich: 


Hypersympathicotonus (über 127) bei 33 ' 
Normal hr (120—127) „ 3 
Hypo = (unter 120) „ 3 
Amphohypertonisch waren 11 und amphohypotonisch 1. 
Vor der Analyse der durch diese Methode gewonnenen Beobachtungs- 
resultate soll noch ein merkwürdiger Effekt der Atropineinführung 
auf den Blutdruck besprochen werden: 


Max. Min 
Erhöhung wurde beobachtet bei... . : - 3l 39 
Erniedrigung wurde beobachtet bei . . . . - 4 3 
Keine Veränderung des Blutdrucks bei . . . 8 1 


Die Erhöhung des maximalen Blutdruckes liegt zwischen 12—55 mm, 
des minimalen Blutdruckes zwischen 7—59 mm. Unter Berücksichti- 
sung der Resultate unserer Arbeit über den Blutdruck handelt es sich 
dabei um Veränderung des Gefäßvolumens, wofür besonders die Er- 
höhung des Minimalblutdruckes spricht, und für die vasoconstricto- 
rische Wirkung des Atropins auf die kleinsten Gefäße — ein weiteres 
unerwartetes Paradoxon der pharmakodynamischen Einwirkung ver- 
schiedener Medikamente auf das vegetative Nervensystem. 

Zur Beantwortung der obengestellten Frage: was für diagnostische 
Bedeutung die nach Danielopolu festgestellten Tatsachen haben, ist 
die Korrelationsmethode gewählt worden. 

Bei dem gleichen Kranken haben wir die Vago- und Symathicotonie 
durch intravenöse Atropininjektion nach Danielopolu, durch Adrenalin 
und Pilocarpin-Injektionen und auch durch einige mechanische Methoden 
(Aschner, Erben u. a.) angewendet. So wurden Antworten auf eine und 
dieselbe Frage, nur auf verschiedene Weise erhalten. 

Die nach der Methode von Danielopolu erhaltenen Resultate wurden 
mit denen nach Aschner und Erben korreliert. 
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Das Aschner-Symptom ist ein ständiger Index für die Erregbarkeit 
der parasympathischen und sympathischen Teilsysteme, die die Herz- 
innervation beherrschen, wie aus den folgenden Beobachtungen hervor- 

eht. 
; Die Korrelation der nach Danielopolu erhaltenen Resultate mit denen 
der Prüfung des vegetativen Nervensystems nach Aschner und Erben, 
sowie mit denen der intravenösen Injektionen von Adrenalin (l ccm 
Lösung 1,0: 2000,0) und Pilocarpin (0,5 ccm 0,01% Lösung) hat folgen- 
des ergeben: 


a) Korrelation der Resultate nach Danielopolu und Aschner. 
I. Die Resultate nach Danielopolu fallen mit denen nach Aschner 
in 18 Fällen zusammen. 
II. Scharf quantitativ auseinandergegangen in . . . 2. 2 2 2.. 9 Fällen 
Ill. Auseinandergegangen sogar in der Reaktionsrichtung in ... 5 Fällen 
Insgesamt: 32 Fälle 


b) Korrelation der Resultate nach Danielopolu und Erben. 


I. D. und E. zusammengefalln . 2 2, . 2. Ju 13 Fälle 
II. D. und E. quantitativ nicht zusammengefalln ....... 6 Fälle 
III. Nicht zusammengefallen in der Richtung . . .. . 2. .... 11 Fälle 


Insgesamt: 30 Fälle 


c) Korrelation von Sympathicotonie nach Danielopolu und Effekt der Adrenalin- 
Injektion (intravenös). 
(22 Fälle). 


I. In 14 Fällen entgegengesetzte Resultate: d.h. nach Danielopolu haupt- 
sächlich — Hypersympathicotonie, mit der Adrenalininjektion — Hypotonie. 

II. In 2 Fällen scharfer quantitativer Unterschied. 

III. In 6 Fällen annähernde Übereinstimmung. 


d) Korrelation von Vagotonie nach Danielopolu und Effekt der Pilocarpin-Injektion 
(intravenös). 
(26 Fälle). 


I. In 18 Fällen scharfe quantitative sowie qualitative Unterschiede. 
II. In 8 Fällen annähernde Übereinstimmung. 


Zusammenfassung: Zwischen den Resultaten der Prüfung des Tonus 
des vegetativen Nervensystems nach Danielopolu und den mittels 
intravenöser Injektionen von Adrenalin und Pilocarpin erzielten, be- 
stehen in der großen Mehrzahl der Fälle (bis 75%) scharfe Widersprüche 
qualitativer wie quantitativer Natur. 

Der Kranke, bei dem nach der einen Methode Hypersympathico- 
resp. -vagotonie nachgewiesen ist, wird nach der anderen als Hypo- 
toniker bestimmt. 

Etwas mehr fallen die Resultate bei den Methoden von Danielo- 
polu und Aschner zusammen; aber auch hier 45%, Abweichungen. 

Die Bestimmung des Vago- und Sympathicotonus ist eben nach den 
alten Methoden (Adrenalin, Pilocarpin) voller Widersprüche, Die ver- 
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schieden benutzten Indices fallen nicht immer zusammen und erweisen die 
große Schwierigkeit, da ein Schema festzustellen, wo eine so große Viel- 
gestaltigkeit herrscht. 

Wir haben die verschiedenen Indices zur Bestimmung der Vago- 
und Sympathieotonie nach verschiedenen Methoden durchgeprüft und 
dabei folgendes eruiert: 

Korrelation der Vagotonien, die auf dem Wege der intravenösen (20) oder sub- 


cutanen (23) Einführung des Pilocarpins nachgewiesen worden sind nach verschie- 
denen Indices (Speichel-Subjektiver- Puls-Index). 


I. Nach dem Speichel-Index und nach den subjektiven Empfindungen bei 
der intravenösen Einführung. 

14 annähernde Übereinstimmungen. 

5 scharfe Unterschiede. 

II. Nach dem Speichel- und Puls-Index: 

a) bei der intravenösen Einführung des Pilocarpins. 

16 annähernde Übereinstimmungen. 

4 scharfe Unterschiede. 

b) bei der subcutanen Einführung: 

12 scharfe Unterschiede. 

11 annähernde Übereinstimmungen. 


Zusammenfassung: Bei der intravenösen Einführung des Pilocar- 
pins in 75% der Fälle eine Übereinstimmung bei den Indices Speichel 
und Subjektiv, Puls und Speichel. Bei der subcutanen Einführung des 
Pilocarpins in 54%, der Fälle scharfe Unterschiede zwischen den Re- 
sultaten die nach dem Speichel- und Pulsindex bestimmt worden sind. 

Noch größer waren die Unterschiede der mit intravenösen Adrenalin- 
Injektionen gewonnenen Resultate. 

Die Korrelation der Sympathicotonie-Indices bei der intravenösen Einführung 
des Adrenalins bestimmt nach Blutdruck und subjektivem Befinden (29) und nach 
Blutdruck und Glykämie wie Glykosurie. 

I. Nach dem Blutdruck und subjektivem Befinden: 


14 annähernd zusammengefallen. 
15 scharf auseinandergegangen. 


II. Nach dem Blutdruck und Harn- und Blutzucker: 

6 annähernd zusammengefallen. 

6 scharf auseinandergegangen. 

Zusammenfassung: Bei der intravenösen Adrenalineinführung in 
50% der Fälle scharf auseinandergehende Resultate (was die Intensität 
der verschiedenen Indices der Sympathicotonie betrifft). Das bestä- 
tigt die Tatsache, daß ebenso wie kein allgemeiner Sympathicotonus, 
auch keine einheitliche und isolierte Wirkung des Adrenalins auf alle 
Teilsysteme der sympathischen Innervation existiert. Hier konsta- 
tieren wir auch eine nicht nur quantitative, sondern auch qualitative 
Dissoziation, bedingt durch unspezifische Wirkung des Adrenalins. 

Schon diese Tatsachen würden genügen, die spezifische sympathico- 
resp. vagotrope Wirkung pharmakologischer Agentien (Adrenalins, Pi- 
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locarpins und Atropins) abzulehnen, und damit die Unmöglichkeit 
festzulegen, sie für die Diagnostik der Sympathicotonien in der Klinik 
zu verwenden. 

Wir wollen aber die ganze Methodik der Untersuchung des vegetativen 
Nervensystems noch in einer Richtung beurteilen. Allbekannt ist 
Aschners Symptom, der okulo-kardiaie Reflex. Aschner, Lavastine, Mar- 
tinet, Tinel u. a. sind geneigt, ihm die Bedeutung der vago- resp. sym- 
pathicotonischen Reaktion ‚par excellence‘‘ zuzuschreiben. Seine 
Wirkungsweise wird folgendermaßen erklärt: Der Druck auf den Bul- 
bus (resp. Endigungen des N. trigeminus) ruft einen Reflex auf N. vagus 
und sympathicus hervor. Normalerweise ist der Vagusreflex stärker 
ausgeprägt, und wir bekommen eine Pulsverlangsamung bis um 8 Schläge. 
In den Fällen einer Hypervagotonie ist der Reflex stärker ausgeprägt, 
und die Pulsverlangsamung wird über 8 Schläge (bis 30 pro Minute) 
gesteigert; manchmal werden dabei Extrasystolen und Ausfallen der 
Pulsschläge beobachtet. Wenn aber bei dem Kranken die Sym- 
pathicusreizbarkeit überhand nimmt, wird umgekehrte sympathico- 
tonische Reaktion beobachtet, die als Pulsbeschleunigung sich mani- 
festiert. | 

Französische Autoren sind geneigt, dieser Reaktion eine ganz be- 
sondere Bedeutung zuzuschreiben. 

Tinel und Santenoise haben bei den Vagotonikern beim Druck 
auf den Bulbus das ganze vagotonische Syndrom gefunden (Blutdruck- 
erniedrigung, Veränderung der Leukocytenzahl und der Leukocyten- 
formel). Martinet schreibt: ‚Eine positive Reaktion hat eine fast pa- 
thognostische Bedeutung für die Diagnostik der Vagotonie.‘ 

Nach unseren bisherigen Ausführungen kommt dem oculo-kardialen 
Reflex eine viel begrenztere Bedeutung zu. Unseres Erachtens ist 
Aschners Symptom nur ein Indicator der reflektorischen Erregbarkeit 
der antagonistischen Innervation des Herzens. Unter diesem Blick- 
winkel ist es ein ziemlich stabiles Phänomen. In 93 Fällen haben wir 
zur Prüfung seiner Stabilität bei 125 Personen wiederholte 2-, 3-, 4mal 
Untersuchungen nach Aschner ausgeführt, mit Zwischenpausen von 
3—10 Tagen. In allen Fällen sind die Resultate mehr oder weniger 
übereinstimmend ausgefallen. Die gefundenen Unterschiede waren quan- 
titativer Natur; qualitative wurden nicht beobachtet. 

Weitere derartige Untersuchungen bei 19 Lehrern — und zwar 
vor der Arbeit und gleich nach der 6stündigen Beschäftigung — zeigten 
wiederum Unterschiede quantitativer Natur. Die Verminderung des 
Verlangsamungseffektes bei den Versuchen nach Aschner (Verminderung 
der normalen Vagotonie oder Verstärkung der Sympathicotonie im 
Herzgebiet) war ganz klar zu bemerken. Qualitativer Unterschied wurde 
nicht. beobachtet. 
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Nach Feststellung der relativen Beständigkeit des Aschnerschen 
Symptoms wurde zu Untersuchungen über ihre Verschiebungen unter 
dem Einfluß intravenöser Einführung von Adrenalin, Pilocarpin und 
Atropin übergegangen. Folgende Überlegung lag zugrunde: Ist die 
positive Reaktion nach Aschner in der Tat eine vagotonische, so wird 
sie, bei der Atropinisation nach Danielopolu, d.h. bei der Paralyse 
resp. Parese der Endigungen des N. vagus, sich in umgekehrter Rich- 
tung verschieben, d.h. sich in Pulsbeschleunigung äußern. Es wurde 
angenommen: durch Ausschluß des N. vagus fängt das Herz unter dem 
Einfluß des N. sympathicus — der ohne seiner Antagonisten funk- 
tioniert — zuarbeiten an; der oculo-kardiale Reflex kann unter diesen 
Bedingungen nur auf den N. sympathicus wirken, so daß die vagoto- 
nische Reaktion durch die sympathicotonische ersetzt wird. 

Die gefundenen Tatsachen aber widersprechen allen diesen logischen 
Auseinandersetzungen und auch unseren Ansichten über die Vago- 
und Sympathicotonie,. als allgemeinen den ganzen Menschen charak- 
terisierenden Zustand seines vegetativen Nervensystems. Vago- und 
Sympathicotonie sind demnach keine reellen, sondern metaphysische 
Begriffe. Dazu kann auf die Resultate unserer Untersuchungen hinge- 
wiesen werden. Wir haben dazu auch die Verschiebungen des Erben- 
schen Phänomens geprüft, obwohl wir dieses, auf Grund unserer Beob- 
achtungen, für viel weniger beständig und charakteristisch als das von 
Aschner halten. 

I. Verschiebungen von Aschner und Erben in Verbindung mit Ver- 
suchen nach Danielopolu: 

a) Nach Aschner: 

In 19 Fällen war eine normale Verschiebung zu beobachten (549%), d.h.: 
Pulsverlangsamung ist kleiner geworden, ja, ist sogar durch Pulsbeschleunigung 
ersetzt. In 46%, der Fälle war keine normale Verschiebung zu beobachten. In 
5 Fällen (14%, ist A. paradox (statt Beschleunigung ist Verlangsamung eingetreten). 


In 32% ist A. unverändert geblieben. 
b) Nach Erben: 


Beaeerschiebung .! . 2... nt 2 2 22.2, 14 Fälle = 44%, 
ehiehung 2. 200 Sr 
reReeVörschiebung , . 2 2.2 02.0 1a 440, 
en, a AN 


Bei Einführung des ‚„sympathicotropen‘ Adrenalins haben wir 
mit Recht eine andere Richtung der Verschiebung erwartet. Adrenalin 
erhöht die Erregbarkeit des sympathischen Teilsystems des vegeta- 
tiven Nervensystems. Unter diesen Bedingungen sollte der Reflex 
von Aschner und das Erbensche Phänomen vom N. vagus auf den 
Sympathicus, der stärker erregbar geworden ist, übergeleitet werden. 
Eine solche Verschiebung ist jedoch nur in 70% der Fälle eingetreten. 
In 5 Fällen ist keine, in 30 eine paradoxe Verschiebung eingetreten. 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102, 51 
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Dasselbe sehen wir bei den Verschiebungen vom Erbenschen he- 


% 


nomen: 

II. Die Verschiebungen von Aschner und Erben nach der intravenö- 
sen Adrenalininjektion nach 25 Minuten. 

a) Nach Aschner : 

Normale Verschiebung; d.h. die Verlangsamung ist kleiner geworden und 
manchmal durch Beschleunigung ersetzt worden in 12 Fällen = 70%. 

Paradoxe Verschiebung, d.h. die Verlangsamung ist größer geworden, oder 
manchmal Beschleunigung durch Verlangsamung ersetzt ‘ 


in 2°Pallen are ern vol, In 30% keine normale 
Keine Verschiebung in 3 Fällen . . . .... 18% Verschiebung 
b) Nach Erben : 
Nora Verschiebung in 11 Fällen ........ 64% In 36%, keine normale 
Paradoxe ee EDEN NE. Verschiebung 
Keine x et n Re 794 


Wenn auch Adrenalin in 70% eine normale Verschiebung, d.h. eine 
Reizbarkeitverstärkung der Äste des N. sympathicus hervorgerufen hat, 
so hat Pilocarpin, ein Erreger des parasympathischen Nervensystems, eine 
paradox Aschner- und Erben-Verschiebung in 70% der Fälle und nur in 
12—18% hat man eine normale Verschiebung hervorgerufen. 

Dasselbe sehen wir bei den subcutanen Pilocarpininjektionen, da- 
bei zeigt sich hier eine scharf ausgeprägte Dissoziation zwischen den 
Verschiebungen nach Aschner und Erben. 

III. Verschiebungen von Aschner und Erben nach der intravenösen 
Pilocarpin-Injektion: 

a) Aschner : 

Normale Verschiebung, d.h. die Verlangsamung ist stärker geworden, oder 
die Beschleunigung ist durch die Verlangsamung ersetzt worden 

in 3 Fällen, d.h. in 18%. 

Paradoxe Verschiebung, d.h. die Verlangsamung ist schwächer geworden, 

und ist sogar durch die Beschleunigung ersetzt worden: 


in 12 Fallen’ d.h m or. ao In 82%, keine normale 
Keine Verschiebung in 2 Fällen, d.h. in ... 12% Verschiebung 
b) Erben: 
eg Verschiebung in 2 Fällen, d.h. in. . 12% In 88%, keine normale 
aradoxe N Pa te | r ER N: Verschiänan 
Keine n EN; n 2 A | & 





IV. Verschiebung von Aschmer und Erben nach der subcutanen Pilo- 
carpininjektion: 


a) Aschner: 


er F r : 0 
Ale Verschiebung in 9 Fällen, d.h. in.. 45 70 In 55%, keine normale 

aradoxe > sr ” rer RR Yo Verschiebung 
Keine PR PR) d ER) 33 9, NEST 25% 

b) Erben: 
5, . er » [6) . 

ae: Verschiebung in 15 Fällen, d.h. in. . 75% In 25%, keine normale 

aradoxe » „ 2 » „nn. 10% Verschiebun 
Keine ” ER 3 „ le 15% ne 
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Zusammenfassung: Bei der intravenösen und subcutanen Einfüh- 
rung aller vago- und sympathicotropen Mittel bei einem großen Teil 
der Fälle (von 12—17%,) — paradoxe Aschner-Verschiebung. Wird auch 
der unveränderte Aschner-Reflex als paradox betrachtet, so fällt 
die Normalreaktion in 30—82%, der Fälle aus. Am häufigten sind para- 
doxe Verschiebungen nach der intravenösen und subcutanen Pilocar- 
pininjektion (30%): Bei den Versuchen nach Danielopolu wurde Ausfall 
der Normalreaktion in 46% der Fälle beobachtet. 

Nicht ganz parallel verlaufen die Verschiebungen des Erbenschen 
Phänomens, aber auch sie schlagen in einer beträchtlichen Zahl der 
Fälle paradoxe Richtung ein. Die Momente, die das Aschnersche 
Phänomen bestimmen, werden durch die künstliche ‚„Vago- und Sym- 
pathicotonie‘ nicht verändert. Daraus folgt, daß, entweder diese durch 
unsere pharmakodynamischen Agentien überhaupt nicht erzielt wird, 
oder das Phänomen selbst kein Ausdruck für die Vago- oder Sympati- 
cotonie ist. | 

Die oben besprochenen Tatsachen genügen zum Nachweis der 
Nichtexistenz der Vago- und Sympathicotonie als allgemeines Erschei- 
nungskomplexes. Eshandelt sich vielmehr um eineerhöhte Reizbarkeit von 
dem oder jenem Teilsystem der vegetativen Innervation, die auf vielen, 
klinisch nieht immer eruierbaren Ursachen, beruhen kann. Die pharma- 
kologischen sympathico- oder vagotropen Agentien sind unter den kli- 
nischen Versuchsbedingungen nicht imstande, irgendwelche allgemei- 
nen Zustände des vegetativen Nervensystems aufzudecken. Man 
kann sie nur zur Prüfung der lokalen Innervation, ihrer Labilität, ver- 
‚wenden, darf aber dabei nicht vergessen, daß sie alle keine physiolo- 
gische Erreger sind, und das deshalb, wenn (wie bei der intravenösen 
und subcutanen Einführung) mehrere Organe resp. Systeme angegriffen 
werden, die Reaktion des Organismus oft verwickelt, ja sogar wider- 
sprechend ausfällt. Es muß bestrebt werden, die Einwirkung des erre- 
genden Stoffes nur auf das zu prüfende System zu beschränken. Diese 
Anforderungen werden, was das Gefäßsystem betrifft, durch die Cutan- 
reaktion erfüllt. 

Ausgehend von diesen Umständen, haben wir die Methodik der Adre- 
nalin-Cutanreaktion ausgearbeitet, die das Ziel verfolgt, den vaso: 
constrietorischen Tonus der kleinsten Arterien und Capillaren zu 
bestimmen. Daß die letzteren bei der Reaktion mitwirken, haben wir 
capillaroskopisch nachgewiesen. 

Technik der Reaktion: Auf der Beugefläche des Vorderarms werden 
5 Hautineisionen (wie bei Reaktion nach v. Pirquet) gemacht. Auf jede 
Ineision wird je 1 Tropfen der frisch zubereiteten Adrenalinlösung 
aufgeträufelt (1: 10000, 1:20 000, 1:40 000, 1:60 000) und auf die 
letzte 1 Tropfen von physiologischer Kochsalzlösung. 


51* 
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Charakteristisch für die Reaktion ist die Größe des weißen Hofes 
und die Intensität der Blässe. 

Die Stärke der Reaktion wird folgendermaßen bezeichnet: 

m ENGER HT 

Diese Reaktion wurde von Hecht und Goer als Beweis der Unspezi- 
fität der v. Pirquet-Reaktion vorgeschlagen. Sie haben dieselbe in Form 
von intrancutaner Injektion und cutaner Scarification angewendet, 
aber eine gewöhnliche Adrenalinlösung (1: 1000) benützt. 

Angesichtes der Tatsache, daß das Gefäßsystem bei allen physiolo- 
gischen und pathologischen Prozessen eine sehr wichtige Rolle spielt, 
schlagen wir vor, diese technisch sehr einfache Reaktion zur Bestim- 
mung der vasoconstrietorischen Reizbarkeit der Arteriolen und Capil- 
laren in die klinische Untersuchungsmethodik einzuführen. 

Der Wert dieser Reaktion liegt darin, daß sie bei chronischen wie 
bei akuten Infektionskrankheiten, bei denen die Kenntnis des Tonus 
und der Reizbarkeit des Gefäßsystems sehr wichtig ist, angewendet 
werden kann. Mehrfach am Tage wiederholt, gibt diese Reaktion 
orientierende Signale bei der Bestimmung des vasoconstrictorischen 
Tonus. 


Zusammenfassung. 

Die anatomische Trennung des vegetativen Nervensystems in das 
sympathische und parasympathische Teilsystem entspricht nicht der 
physiologischen Rolle dieser Teilsysteme, wohl ihrer funktionellen Tren- 
nung (Lavastin, Martinet, Müller). 

Vom physiologischen Standpunkt aus, kann man über die anta- 
gonistische Innervation aller Organe sprechen: über reizende und hem- 
mende, constrietorische und dilatierende (Danielopolu, Laignel-Lava- 
stin, Martinet). 

Diese antagonistischen Innervationen können durch die Fasern 
des sympathischen, sowie die des parasympathischen Systems geleitet 
werden. Ein und dasselbe Organ kann deshalb über vierfache Inner- 
vation verfügen, wobei jedes System reizende und hemmende Fasern 
gibt (Razenkow, H. Meyer). 

Der antagonistische Charakter der Innervation wird mehr durch die 
Verschiedenheit der Endapparate und die Eigenschaften der Gewebe, 
als durch die Leitungsbahnen bedingt (Langley). 

Eine und dieselbe Leitungsbahn kann antagonistische Einwirkungen, 
die, abhängend von der Kraft und Qualität der Reizsubstanz sich ver- 
ändern können, vermitteln (Parabiose-Erscheinungen, Wwedensky). 

Die Innervation der Organe besitzt teilweise segmentartigen, teil- 
weise systemartigen Charakter, weshalb nicht von einem allgemeinen 
Tonus des vegetativen (sympathischen und parasympathischen) Nerven- 
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system gesprochen werden kann, sondern nur vom lokalen Tonus und 
lokalen Gleichgewichtsveränderungen der antagonistischen Innerva- 
tion der Organe und Systeme. Jedes Organ besitzt seinen eigenen Me- 
chanismus — der antagonistischen Innervation; in den einen hat die 
constrietorische, reizende, in den anderen hemmende resp. dilatato- 
rische Innervation das Übergewicht (Danielopolu, Lavastine, Martinet). 

Doch es herrscht dabei keine Stabilität, und die größere oder gerin- 
gere Stabilität bedingt Verschiebungen von physiologischem und patho- 
logischem Charakter im vegetativen Nervensystem (Martinet, Laignel- 
Lavastine, Danielopolu). 

Eine Erregung oder Unterdrückung der Zentralapparate des vege- | 
tativen Nervensystems riefen bei Brechung im Prisma der lokalen 
Endinnervation sehr oft lokale oder System-, nicht aber allgemeine 
Tonusveränderungen des vegetativen Nervensystems hervor. Die 
Wirkung der sog. vago- und sympathicotropen pharmakologischen 
Agentien fällt sehr oft nicht mit dem Reizeffekt des entsprechenden 
Teilsystems des vegetativen Nervensystems zusammen und widerspricht 
ihm sogar bisweilen (Langley, Müller). 

Diese Voraussetzungen erklären die Unmöglichkeit, durch pharma- 
kologische und mechanische Methoden den Zustand eines allgemeinen 
Tonus des sympathischen und parasympathischen Nervensystems zu 
bestimmen und zugleich alle dabei gefundenen Widersprüche. Ein und 
dasselbe pharmakologische oder mechanische Agens wirkt auf die ver- 
schiedenen Abschnitte von S. und V. so ein, daß in einem Segmente 
eine Reizung, im anderen eine Lähmung resultiert. Auch verändert 
sich der Charakter ihrer Tätigkeit dem funktionellen Zustand der End- 
apparate entsprechend (Phasenwirkung, Parabiose). 

Die in der Klinik angewendeten Methoden der funktionellen Prüfung 
des vegetativen Nervensystems bestimmen nur die lokale Reizbarkeit 
der verschiedenen Teilsysteme der vegetativen Innervation und ihre 
Reizbarkeit bestimmten physiologischen Reizen gegenüber. Sie geben 
kein Material, um den Tonus der funktionell oft untrennbaren sympa- 
thischen und parasympathischen Teilsysteme zu beurteilen. 

Zur Charakteristik der verschiedenen, klinisch angewendeten Me- 
thoden ist folgendes zu bemerken: 

1. Die Methode von Danivelopolu ist unphysiologisch und ist mit 
einer Reihe für den Kranken lästiger und oft schwerer Erscheinungen 
verbunden. Ihre Resultate können nur zur Charakteristik der Reaktion 
der kardialen Innervation einem toxischen Agens gegenüber dem Atropin 
dienen. Die damit erzielten Resultate decken sich nicht mit den nach den 
anderen Methoden gewonnenen Resultaten und geben auch keine orien- 
tierende Vorstellung über den Tonus des vegetativen Nervensystems, des- 
halb ist ihre Anwendung in der Klinik nutzlos und zugleich gefährlich. 
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2. Die intravenöse Einführung von Adrenalin ist wegen seiner 
Unbeständigkeit und seiner oft stürmischen Wirkung (abhängig von 
aktivierenden Bluteigenschaften) für den zu Untersuchenden nicht 
ungefährlich und hat auch keine Vorteile gegenüber der subcutanen 
Anwendung. 

3. Die intravenöse Einführung von Pilocarpin ist für den Organis- 
mus ungefährlich, hat aber keine Vorteile gegenüber der subcutanen 
Anwendung. 

4. Die bei der Benutzung der pharmakodynamischen Methoden 
zur Prüfung des vegetativen Nervensystems erzielten Resultate (Adre- 
nalin, Pilocarpin, Atropin) können infolge ihrer Widersprüche und der 
Abhängigkeit von einer ganzen Reihe unbestimmbarer Momente nicht 
für diagnostische und therapeutische Zwecke angewendet werden. 
Alle diese Agentien sind nur zur Bestimmung der lokalen Labilität 
der antagonistischen Innervation verschiedener Organe und Systeme 
verwendbar. In dieser Richtung soll ihre klinische Prüfung und Aus- 
wertung fortgesetzt werden. | 

5. Von den mechanischen Methoden ist das Phänomen von Aschner 
das, beständigste. Es vermittelt eine Vorstellung von der kardialen 
reflektorischen Erregbarkeit. 

6. Wir empfehlen zur Verwendung in der Klinik die von uns aus- 
gearbeitete Methode der Cutan-Adrenalin-Reaktion zur Bestimmung 
der vasoconstrictorischen Erregbarkeit des Gefäßsystems (der Arte- 
riolen und Capillaren). 


(Aus der Poliklinik der inneren Krankheiten der I. Moskauer Reichsuniversität — 
Direktor: Prof. D. M. Rossiysky). 


Die Parrot-Mariesche Krankheit (Achondroplasia) und 
die endokrinen Drüsen, 


Von 
Prof. D. M. Rossiysky. 


Mit 2 Textabbildungen. 
(Eingegangen am 13. August 1925.) 


Nanismus chondrodistrophicus, s. achondreplasia, s. mikromelia 
(Kassowitz), s. rachitis foetalis (Eberth), s. chondrodystrophia foetalis 
(Kaufmann) — die Parrot-Mariesche Krankheit ist eine Erkrankung, 
die durch Zwergwuchs mit ausgesprochener und sehr origineller Ge- 
fährdung der üblichen Proportionen des Körpers charakterisiert wird. 
Das Verdienst der Feststellung dieser interessanter Wuchsanomalie 
als einer besonderen Krankheitsform gebührt Parrot, der 1876 die 
erste exakte Beschreibung dieser Erkrankung gab. Eine nicht geringere 
Bedeutung für die weitere Entwicklung der Kenntnisse des Leidens hatte 
die klassische Arbeit von Pierre Marie, die 1900 in der ‚‚Presse Medicale‘ 
unter der Überschrift „L’achondroplasie dans l’adolescence et dans 
läge adulte‘“ erschienen ist. 

Die Parrot-Mariesche Krankheit wird durch Mißverhältnis zwischen 
den Extremitäten und der Länge des Kopfes und des Rumpfes charak- 
terisiert. Intellektdefekte fehlen. Die Dimensionierung des Kopfes und 
Rumpfes ist dem Alter entsprechend. Obere und untere Extremitäten 
sind ausgesprochen verkürzt. Ähnliche nicht proportionierte Zwerge mit 
kurzen Extremitäten waren schon im Altertum bekannt und der ägyp- 
tische Gott stellt eine typische Abbildung der Mikromelie dar. 

Ein eigenartiges Aussehen bei dieser Erkrankung haben die Hände: 
Zeige- und Mittelfinger sind voneinander wenig abgetrennt, so daß 
die Hand einem Dreizack ähnelt (main en trident). Der Länge nach 
ist der Unterschied zwischen den Fingern weit geringer als normaler- 
weise, was der Hand ein Quadrataussehen (main carr&e) verleiht. Die 
Fußtapfen sind kurz und breit. An den Extremitäten, am häufigsten 
an den unteren, werden vielfach Krümmungen verzeichnet. Nicht 
selten sind am kürzesten die zentralen Abschnitte der Extremitäten, 
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d.h. die Achsel- und Schenkelbeine (mieromelie rhizome&lique — P. Marie). 
Fast alle Autoren verzeichnen das Hochstehen des Capitulum fibulae, 
was auf die relativ geringere Verkürzung der Fibula gegenüber der 
Tibia zurückzuführen ist. Der Rumpf wird bei der Krankheit gewöhnlich 
nicht betroffen und bewahrt annähernd die normale Dimensionen. Der 
Rücken ist flach. Der Brustkasten und die Rippen sind meist normal 
entwickelt, wohl aber sind auch Fälle von Achondroplasie mit Deforma- 
tion der Brust in Gestalt eines nach vorn vorstehenden und gekrümmten 
Sternums beschrieben, ist doch die Knochendystrophie zuweilen nicht 
nur in den langen Knochen, sondern auch bei den Knochen des Brust- 
kastens ausgeprägt. Die Wirbelsäule wird in den typischen Fällen nicht 
betroffen; sie ist häufig gerader als normalerweise, mit minder aus- 
gesprochenen normalen Krümmungen, in manchen Fällen wird Lordose 
verzeichnet. Das Becken ist in allen seinen Dimensionen verringert 
und infolge Anteversion ist das Kreuz mit seiner hinteren Fläche nach 
oben hervorgehoben. Seitens des Schädels wird Makrocephalie und 
Brachicephalie mit vorstehenden Stirn- und Scheitelhöckern beschrieben. 
Das Gesicht ist in der Regel breit, aber den Dimensionen nach nicht 
groß und erscheint im Vergleich mit dem Schädel klein. Die Nase ist 
bei Mikromelie nicht selten breit, mit niedriger, eingedrückter Glabella ; 
harter Gaumen hoch, kuppelartig, häufig wird epicanthus verzeichnet. 
Ohren und Zähne weisen keine Abweichungen auf. Entwicklung und 
Wechsel der Zähne vollziehen sich vollkommen rechtzeitig. Seitens 
der Haut, der Innenorgane, des Nervensystems, der Sinnesorgane und 
des Genitalapparates werden gewöhnlich Abweichungen nicht verzeich- 
net. Der Zustand der Psyche ist meistens normal, nicht selten sogar 
höher als das Mittelniveau und in verhältnismäßig wenigen Fällen 
wird Herabsetzung der Psyche mit Zügen des Schwachsinns verzeichnet. 

Der Achondroplasie geht mit Störung des regelmäßigen Verlaufs des 
Prozesses der endochondralen Entwicklung der Knochen einher, die 
hauptsächlich darin besteht, daß sich die Proliferation der Knorpel- 
zellen an der Grenze des Knorpels und des sich bildenden Knochens 
sehr langsam vollzieht, dazu unausreichend ist und früh aufhört. Die 
Affektionen der Knochen sind bei Achondroplasie gewöhnlich symme- 
trisch. Die Epiphysen der Knochen sind voluminös, außerordentlich 
massiv und in sämtlichen Richtungen sehr ausgedehnt; die Diaphysen 
sind fest und solid. Sämtliche Unebenheiten, Furchen und Un- 
gleichheiten sind an den Befestigungsstellen der Muskeln scharf aus- 
gesprochen. An den Schädeln der Erwachsenen wird Einengung des 
For. oceipitale magnum und allzu vertikale Lage der verkürzten Os 
sphenoidalis beschrieben Die histologische Untersuchung der Knochen 
bei Achondroplasie ergibt ein eigenartiges Bild in Gestalt von Bildung 
einer fibrösen Schicht zwischen der Schicht des indifferenten Knorpels 
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und der Proliferationszone der Knorpelzellen, von unzureichender und 
unregelmäßiger Proliferation der Zellen mit einer ungemein unregel- 
mäßigen Linie der Össifikation und Teilung der einzelner Zellenan- 
häufungen durch breite Zwischenschichten des interstitiellen Stoffes, 
der häufig Spuren fibröser Degeneration trägt. 

Achondroplasie wird von sämtlichen Autoren als eine angeborene 
Krankheit angesehen. In der Mehrzahl der Fälle tritt sie in der Familie 
zufällig auf, wohl aber sind auch Angaben über familiäre und hereditäre 
Achondroplasie vorhanden, in manchen Fällen wiederholte sie sich 
sogar in einigen Generationen. So, im Falle Lannois, waren unter 7 Kin- 
dern von vollkommen in bezug auf den Körperbau normaler Eltern 2 
— Bruder und Schwester — Achondroplasiker. Porter verfolgte Achon- 
droplasie bei 6 Familienmitgliedern in 3 Generationen, dabei wurde sie 
bloß auf Männer übertragen. In den Beobachtungen von Poncet und 
Leriche waren Großvater, Vater und Enkel Achondroplasiker, Boeckh 
führt einen Fallan, wo Urgroßvater, Vater und 2 Töchter Achondroplasi- 
ker waren. In dem von Franchini und Zanasi beschriebenen seltenen 
Falle wurde bei Eltern-Achondroplasikern ein Kind, auch mit Achon- 
droplasie geboren. Anscheinend kann die Achondroplasie sowohl väter- 
licherseits wie mütterlicherseits übertragen werden, dabei ist schwer zu 
sagen, welches Geschlecht zu dieser Erkrankung mehr prädisponiert ist. 

Da jeder neue Fall von Achondroplasie zweifellos ein großes In- 
teresse darbietet, so führe ich im nachfolgenden die Beschreibung eines 
Falles dieser Erkrankung an, der mir in unserer Poliklinik für innere 
Krankheiten zur Beobachtung kam. Dieser Fall stellt ein besonderes 
Interesse in der Reihe der schon beschriebenen dar einerseits, weil der 
erwachsene Achondroplasiker, den wir beobachten, seinen Dimensionen 
nach (91,9 cm) einer der kleinsten, wenn nicht der kleinste von sämtlichen 
beschriebenen Fällen von Achondroplasie ist, andererseits weil in diesem 
Falle Angaben vorhanden sind, die auf Abweichungen im endokrinen 
System, das bekanntlich eine große Rolle im Wachstumsprozesse spielt, 
hinweisen. 


Alexander D. von 22 Jahren. Der Vater des Kranken starb im 32. Lebens- 
jahr an Lungentuberkulose. Die Mutter ist 60 Jahre alt, lebt und ist vollständig 
gesund. Vater und Mutter des Kranken sind von vollständig, normalem Wuchs. 
In der Familie des Kranken sowohl väterlicherseits wie mütterlicherseits keine 
Fälle von Zwergwuchs oder von irgendwelchen anderen physischen Mißbildungen. 
Die Mehrzahl der Familienmitglieder waren von mittlerem Wuchs oder sogar 
größer. Geistige Kranke und Schwachsinnige sind in der Familie nicht verzeichnet. 
Lues und Alkoholismus ebenfalls negativ. Insgesamt waren in der Familie des 
Pat. 7 Kinder, davon blieben 5 leben, 2 sind in früher Kindheit aus unbekannter 
Ursache gestorben. Der Kranke ist der Reihe nach der fünfte. Zur Zeit leben 
3 Schwestern und 1 Bruder. Sie sind alle vollständig gesunde Menschen von norma- 
lem Wuchs und Körperbau. Der Kranke, wurde soweit es ihm bekannt ist, recht- 
zeitig geboren. Die Mutter stillte selbst, wie lange, kann der Kranke nicht 
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sagen. Skrofulose und Rachitis wurden nicht verzeichnet. Unregelmäßiger Wuchs 
der Extremitäten wurde schon im 2. Lebensjahr festgestellt. Nach den Aussagen 
des Pat. hörte sein Wuchs vom 8. Lebensjahre an auf. Vom 8. Jahre wurden 
des öfteren Wuchsmessungen vorgenommen, und keine Zunahme des Wuchses 
wurde festgestellt. Außer Dysenterie, die er im 17. Lebensjahre durchmachte, 
keine Krankheiten gehabt. Seitens der Intelligenz wurden keine Abwei- 
chungen beobachtet. Im 2. Lebensjahre begann er zu sprechen. In seiner 
Entwicklung soll er, nach Aussagen des Pat., hinter seinen Altersgenossen nicht 
zurückgeblieben sein. Im 11. Lebensjahre begann er in einer Dorfschule, die er 
1 Jahr besuchte, zu lernen. Er lernte sehr gerne und machte Fortschritte, aber 





Abbas Abb. 2. 


konnte das Lernen nicht fortsetzen, da er sehr weit von der Schule wohnte, und das 
Gehen in die Schule war für ihn schwierig. Zur Zeit liest er und schreibt vollständig 
richtig; das Lesen ist eine seiner liebsten Beschäftigungen. Der Kranke geht 
keinem Beruf nach. Lebt auf Kosten der Eltern. Vom 18. Jahre begann er zu 
rauchen, raucht bis 20 Zigaretten täglich. Alkohol genießt er in mäßiger Menge. 
Wuchs des Kranken: 91,9 cm. Gewicht: 20,95 kg. Bei Besichtigung des Kranken 
ist sein Zwergwuchs und eigenartige Gefährdung der üblichen Proportionen des 
Körpers auffallend. Der Kopf des Kranken entspricht vollständig dem Kopfe 
eines normalen Subjekts desselben Alters, aber im Vergleich mit den Dimensionen 
der Extremitäten erscheint er übermäßig groß. Der Rumpf ist im Vergleich mit den 
ungemein verkürzten Extremitäten unverhältnismäßig groß. Der Kopf des Kran- 
ken ist der Form und den Dimensionen nach vollständig normal entwickelt. Der 
Schädel ist vom brachycephalischen Typ, mit hoher Stirn und scharf ausgepräg- 
ten Stirn- und Scheitelhöckern und Augenbrauenbogen. 
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Circumferenz des Kopfes: 555 mm, Schädelindex: 84,32 mm, Länge des 
gesamten Gesichts: 177 mm, Breite zwischen den Zugionen (Jochbogen): 139 mm, 
Stirnbreite: 103 mm, Breite des unteren Kiefers: 107 mm, Breite-Länge-Verhältnis 
des Schädels: 84,32 mm. Entwicklung der Weichteile des Gesichts entspricht dem 
Alter und Geschlecht. Die Nase hat eine Glabella von Mittelhöhe, und die Breite 
der Nase ist relativ eine mittlere. Breite der Nase: 37 mm, Länge derselben: 
57 mm. Das Ohr hat im allgemeinen die übliche Form, aber der obere Teil des 
Helix ist abgeflacht, insbesondere am rechten Ohr. Länge des Ohres: 56 mm, Breite: 
32 mm. Zähne gleichmäßig. Dieständigen Backzähne sind sämtlich vorhanden. Hoher 
Gaumen, kuppelartig, dicke und ziemlich breite Lippen. Die Behaarung im Gesicht 
schwach ausgeprägt, am Körper sehr schwach, inklusive Achselhöhle und Symphysis. 
Kopfhaare sind der Form nach gerad, dunkelblond, Augen graubläulich. Das Verhält- 
nis der Länge des Rumpfes zum Wuchs: 36,0, d. h. der Rumpf ist relativ länger. 
Der Brustkorb ist deformiert der Form nach, nimmt eine Zwischenstelle zwischen 
Zylinder und Konus. Das Sternum ist hauptsächlich an der Vereinigungsstelle 
des Manubrium mit dem Corpus gekrümmt, tritt mit der Konvexität nach vorne 
hervor in Gestalt der sogenannten Hühnerbrust. Die Zwischenrippenräume sind 
klein. Die Schlüsselbeine und die Rippen weisen keine Abweichungen auf. Der 
Rücken ist gerade und flach. Im Lendenteil der Wirbelsäule wird Lordose ver- 
zeichnet. Beweglichkeit der Wirbelsäule normal. Schulterblätter von regelmäßiger 
Form, aber etwas kleiner als in der Norm. Die Bauchhöhle ist relativ lang, die Lage 
des Nabels ist niedrig. Die Strecke von Fossa jugularis biz Symphysiy 350 mm. 
Zirkumferenz der Brust: 750 mm. Die Extremitäten des Kranken sind kurz, 
dick und haben dank der stark entwickelten Muskulatur ein eigenartiges elastisches 
Aussehen. Verkürzung völlig symmetrisch an beiden Seiten. Länge der gesamten 
Hand: 365 mm, Länge des Oberarmes: 163 mm, des Vorderarmes: 104 mm, der 
Hand: 98 mm. Breite Hände mit dicken, als ob abgehauenen Fingern, die sich 
voneinander wenig unterscheiden (main cärree). Bei zusammengeschobenen 
Fingern und vollständiger Berührung der Grundphalangen untereinander gehen 
die Nagelphalangen etwas auseinander, indem sie einen Dreizack (main en trident: 
Parrot-Marie) bilden. 

Es wird eine überaus stark ausgeprägte Beweglichkeit der Handwurzelgelenke 
verzeichnet. Die unteren Extremitäten sind wohl auch ausgesprochen verkürzt, 
dabei sind hauptsächlich die zentralen Segmente — die Schenkelbeine — ver- 
kürzt (microme&lie rhizomelique: Parrot-Marie). Länge des Oberschenkels: 150 mm, 
Länge des Unterschenkels: 185 mm, Länge des Fußes: 167 mm. In beiden Knie- 
gelenken wird anormale verstärkte Beweglichkeit beobachtet. Beide Unter- 
schenkelbeine und Füße sind der Mitte zugewandt. Die Füße sind dick und breit 
und haben analog den Händen zum Teil eine Quadratform. Die Haut zeichnet 
sich durch besondere Trockenheit und Schweißabsonderung nicht aus. Schleim- 
häute von normaler Färbung. Es wird mittlere Entwicklung der Subcutis und 
Muskulatur, mit Ausnahme des Brust- und Rückenabschnittes, wo die Muskulatur 
stärker entwickelt ist, verzeichnet. 

Temperatur des Körpers 36,4—36°. Lymphdrüsen nicht vergrößert. Gl. 
thyreoidea ist ihren Dimensionen nach etwas verringert. 

Manchmal Husten mit Schleimauswurf (der Kranke raucht). Perkussion ergibt 
keine Abweichungen von der Norm. Bei Auscultation verlängerte Exspiration 
an der rechten Lungenspitze. Beweglichkeit beider Lungen normal. Die Unter- 
suchung des Auswurfes ergab keine T’bc.-Bacillen. 

Herzklopfen selten. Puls 64, regelmäßig, von guter Füllung; Arterien weich 
und nicht gekrümmt. Der Spitzenstoß ist im linken Zwischenrippenraum fühlbar, 
in der Mitte zwischen der parasternalen und mamillaren Linie. Herzdämpfungs- 
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grenzen weisen keine Abweichungen von der Norm auf. Herztöne rein. Blutdruck 
nach Riva-Rocci: 80 mm Hg. Blutuntersuchung: Hämoglobin 86% (nach Sahlk:), 
Erythrocyten 4700000, Leukocyten 6000. Leukocytenformel: Neutrophile 
57%, große und kleine Lymphocyten 33,5%, Übergangsformen und Mono- 
nucleäre 8,5%, Eosinophile 1%. Seitens der Färbung, Größe, Form und Struktur 
der Blutkörper nicht Pathologisches festgestellt. Wassermann negativ. Guter 
Appetit. Keine Trockenheit im Munde, die Lippen trocknen nicht. Cariöse Zähne 
wenig. Keine dispeptischen Erscheinungen. Stuhlgang täglich, nicht empfindlich. 
Hämorrhoidale Knoten und Glysten nicht verzeichnet. Die Untersuchung des 
Magensaftes ergab normale Werte (gesamte Acidität: 65, freie HCl: 40, mikro- 
skopische Untersuchung: normale Befunde). Bauchorgane weisen keine Ab- 
weichungen von der Norm auf. Urinieren frei, normal. Urin: strohgelbe Farbe; 
Reaktion sauer; spezifisches Gewicht 1003; Eiweiß, Zucker, Indican, Urobilin, 
Galle- und Blutpigmente nicht vorhanden. Im Sediment bei mikroskopischer 
Untersuchung eine geringe Menge von Oxalsäurekrystallen. 

Die äußeren Genitalien vollständig normal entwickelt, entsprechend dem 
Alter des Kranken. Libido ausgeprägt. Erektionen und Pollutionen werden ziem- 
lich häufig verzeichnet. Vom 20. Lebensjahre an hatte er einigemal Geschlechts- 
verkehr. 

Schlaf durchschnittlich 8 Stunden. Keine Kopfschmerzen. Reflexe: Knie-, 
Larynxreflexe fehlen, Haut-Fußsohlenreflexe schwach angedeutet, Fußreflexe 
ergeben dorsale Flexion, Bauchdecken-Pupillenreflexe sind auszulösen. Hirn- 
nerven normal. Keine Anästhesie und Parästhesie. Hautsensibilität (Schmerz-, 
Druck-, Ort-, Muskelsinn) ist erhalten. Elektroerregbarkeit der Muskeln normal. 
Dermographismus rot, ausgeprägt. Stimmung meist gut und lustig. Sehr sanft- 
mütiger Charakter. Seitens des Intellekts keine Abweichungen. Seitens der Seh- 
und Gehörorgane keine Abweichungen. 


Prüfung des vegetativen Systems. 


Dermographismus rot. Phänomen Aschner ausgeprägt. Pulsus respiratorius 
irregularis schwach ausgeprägt. Reaktion Löwi (Adrenalin-mydriasis) negativ. 


Leukocytenformel: Neutrophylen 57%; große und kleine Lymphocyten 33,5% ; 


Übergangsformen und Mononucleären 8,5%; Eosinophilen 1%. 

















Zeit | Puls Bemerkungen 
ll Uhr 5 Min. 66 ı Errötung des Gesichts 
11 Uhr 10 Min. 70 | Hitzegefühl am Gesicht. Salivation 
ll Uhr 15 Min. 74 | Gesichtserrötung 
11 Uhr 20 Min. 76 | Geringe Schweißabsonderung. Übelkeit 
11 Uhr 25 Min. 76 |Salivation nimmt zu 
11 Uhr 30 Min. 76 Binnen 30 Min. nach Einführung des 
Pilocarpin 70 ccm ausgeschieden 
11 Uhr 35 Min. 70 Ohne Änderungen 
11 Uhr 40 Min. 66 ‚Salivation verringert 
11 Uhr 45 Min. 66  Gesichtserrötung verschwindet 
11 Uhr 50 Min. 66 | Ohne Änderungen 
11 Uhr 55 Min. 66 | Salivation fast aufgehört 
12 Uhr 66 Insgesamt während der Beobachtung: 
' 110 ccm. Speichel ausgeschieden 
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Prüfung auf ‚Vagotonie. 

7. VI. 1924. 11 Uhr morgens wurde dem Kranken !/, Spritze 1 proz. Pilo- 
carpin-Hydrochlorieumlösung bei Puls 64 subeutan injiziert (da die Prüfung des 
vegetativen Systems nicht an einem Erwachsenen, sondern an einem Zwerg vor- 
genommen wurde, so wurden die Pilocarpin-, Atropin- und Adrenalindosen im 
Vergleich um die Hälfte der gewöhnlich verabfolgten Dosis verringert. 

Leukocytenformel des Kranken 2 Stunden nach der Injektion von Pilocarpini 
hydrochlorici: Neutrophilen 58%, ; große und kleine Lymphoeyten 35% ; Übergangs- 
formen und Mononucleären 6%; Eosinophilen 19%. 

9. VI. 1924. 10 Uhr morgens subeutane Injektion: !/, Spritze 0,1 proz. Atropin 
sulfuricum-Lösung bei Puls 62. 























Zeit Puls | Bemerkungen 
10 Uhr 5 Min. 62 
10 Uhr 10 Min. 62 ‚Geringe Trockenheit im Munde 
10 Uhr 15 Min. 60 | Geringe Erweiterung der Pupillen 
10 Uhr 20 Min. 60 | Ohne Änderungen 
10 Uhr 25 Min. 60 | Ohne Änderungen 
10 Uhr 30 Min. 60 | Trockenheit im Munde stärker 
10 Uhr 35 Min. 60 | Idem. 
10 Uhr 40 Min. 60 
10 Uhr 45 Min. 60 | Idem. 
10 Uhr 50 Min. 60 
10 Uhr 55 Min. | 60 | Idem. 
11 Uhr 60 | Trockenheit im Munde hält an 








Trockenheit im Munde nach Atropininjektion hielt ca. 3 Stunden an. 


Prüfung auf Sympathicotonie. 
12. VI. 1924. 11 Uhr morgens bei Puls 64 und Blutdruck (nach Riva- Rocei) 
80 mm Hg wurde dem !/, Spritze 0,1 proz. Adrenalin hydrochloricum-Lösung sub- 
eutan injiziert. 3 Stunden vor der Injektion wurde 50,0 g Traubenzucker pro 
Stunde verabreicht. In dem portionsweise gesammelten Urin (binnen 3 Stunden) 
wurde kein Zucker festgestellt. Tagesdiurese des Kranken vor der Adrenalin- 
injektion: 720 ccm eingeführt, 650 ccm ausgeschieden. 








Zeit Puls Bemerkungen 








1l Uhr 5Min. | 68 er 

122 hr .10..Min.; | - 72 — 

DE Vhr 15 Min. ..\ ‘74 Gesichtserblassung. Zitterung.d.Finger 
11 Uhr 20 Min. 12 ap 

11 Uhr 25 Min. 68 Erkaltung der Extremitäten 

ll Uhr 30 Min. 66 EL 

11 Uhr 35 Min. | 64 Blutdruck (nach Riva- Rocci) 88 mm Hg 
11 Uhr 40 Min. 64 a 

11 Uhr 45 Min. | 64 Erkaltg. d. Extremitäten geht vorüber 
11 Uhr 50 Min. | 64 2: 

11 Uhr 55 Min. || 74 — 

12 Uhr Gesichtserblassung zurückgegangen 
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Nach der Adrenalininjektion wurde der Urin portionsweise alle 2 Stunden 
binnen 24 Stunden gesammelt. Spuren Zucker (0,02%) wurden bloß in der nach 
4 Stunden nach der Adrenalineinführung ausgeschiedenen Urinportion festgestellt. 
Polyurie wurde nicht beobachtet. Diurese des Kranken nach Adrenalininjektion: 
eingeführt 800 ccm, 720 ccm Urin ausgeschieden. 


Würdigung der Beobachtungen. 
I. Untersuchung auf HCl Pilocarpin. 













































































Errötung des 3 . f ® Ver- h 
2 Schweiß- MEER Übelkeit und | Jangsamung Allgemeiner 
Gesichts und absonderung Salivation Erbrechen u. Beschleuni- Schluß 
Rumpfes gung d.Pulses. 
+ x | Hash nn | + | Jr 
II. Untersuchung auf Atropin. 
Pulsfrequenz Trockenheit im Munde | Allgemeiner Schluß 
| 
+ Ä 2. + | + 
III. Untersuchung auf Adrenalin. 

Puls- i Erblassung oder Er- { 2 Allgemeiner 
frequenz | Zittern | rötung des Gesichts | Polyurie Glykosurie Schluß 
# | a3 | 5 SA | B: | % 

IV. Untersuchung auf Pilocarpin, Atropin und Adrenalin. 
Pilocarpin | Atropin | Adrenalin | Allgemeiner Schluß 
Pr Ä " | ie | vs 


Röntgenuntersuchung: Die Dimensionen der Höhle der Sella turcica erheb- 
lich verringert. Eingang in die Sella tureica ausgesprochen eingeengt. Die Sella 
turcica hat dickere Wandungen als normalerweise. Caput femoris fehlt rechts 
und links. Die Gelenkpfannen sind beiderseits durch eine Knochenmasse, rechts 
reichlicher, ausgefüllt. 

Die Struktur der Knochen in der Gegend des Hüftgelenkes ist deutlich aus- 
geprägt, wohl aber breitmaschig, bunt und durchsichtiger als normalerweise, — 
ein Bild, das an die chronische Entzündungserkrankung des Knochengewebes in 
der Granulationsperiode erinnert. Die Gelenkspalte rechts erscheint etwas breiter 
als normalerweise. 

Die Knochen des Oberarmes, Vorderarmes und der Hand, auch des unteren 
Teiles des Oberschenkels, Unterschenkels und Fußes sind erheblich deformiert. 
Die Gelenkenden der Knochen sind stark verdickt. Gelenkspalten stark erweitert. 
Knochenstruktur der langen Knochen der Extremitäten ist von deutlicher, regel- 
mäßiger, normaler Durchsichtigkeit. 

Die Strukturabbildung der Fuß- und Handknochen erscheint wesentlich 
durchsichtiger als in der Norm, infolge atrophischen Zustandes des Knochen- 
gewebes. 


iu ein N er 
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Gegenwärtig sind einige Typen von Zwergwuchs zu unterscheiden. 
Zu der ersten Gruppe gehört der wahre Zwergwuchs, der sog. ‚Nanis- 
mus, mikrosomia, nanosomia“, der am Nanismus primordialis und in 
infantilis eingeteilt wird. Bei Nanismus primordialis sind die Kinder 
bei der Geburt bei weitem kleiner als normalerweise und bleiben für 
das ganze Leben wesentlich kleiner als normale Menschen desselben 
Alters, obwohl sie eine gewisse Vollendung in ihrer Entwicklung erreichen; 
die Epiphysenknorpel verknöchern bei ihnen und, wenn sie die Ge- 
schlechtsreife erreichen, weisen sie keine Abweichungen in der Genital- 
sphäre auf. Bei Nanismus infantilis, bei den Kindern, die bei der Geburt 
von normaler Größe sind, erfolgt das weitere Wachstum zu langsam 
und hört vorzeitig auf, obgleich die Epiphysennähte das ganze Le- 
ben hindurch offen bleiben ; physisch sind diese Individuen gut entwickelt, 
von proportionellem Körperbau und stehen in geistiger Beziehung nicht 
zurück. 

Dem Nanismus infantilis schließt sich eine von Loran beschriebene 
besondere Art Infantiler Individuen an. Isoliert steht der in engem 
Zusammenhang mit der unzureichenden Funktion der Gl. thyreoidea 
befindliche Zwergwuchs. Diese Art des Zwergwuchses — Nanismus 
myxoedematosus entspricht etwa dem Typus von Infantilismus, der von 
Brissaud unter dem Namen ‚‚infantilismus myxoedemateux oder ‚infan- 
tilismus dystroidien‘ beschrieben worden ist. Dem Nanismus myxoede- 
matosus schließt sich der kretinische Zwergtyp unmittelbar an, der 
ebenfalls Athyreose zurückgeht. In einer besonderen Gruppe ist auch 
„Nanismus chondrodistrophicus“ — Achondroplasie — Parrot-Mariesche 
Erkrankung — Zwergwuchs, verursacht durch Anomalie der regel- 
mäßigen Entwicklung des Knorpelskeletts, hervorzuheben. Schließlich 
sind verschiedene Arten bedeutender Wuchsverringerungen zu dem sog. 
Subnanismus zu rechnen. Man unterscheidet im Zusammenhang mit 
der überwiegenden Beeinträchtigung der Funktion der oder jener endo- 
krinen Drüse: Subnanismus hypophysaris, genitalis, thyreoideus, supra- 
renalis, thymicus und pancreaticus. 

Die Frage über Pathogenese und Ätiologie der Achondroplasie ist 
bis heutzutage nicht völlig aufgeklärt. Bis zu dem 70 Jahre des vori- 
gen Jahrhunderts wurde die Achondroplasie als eine Erscheinung der 
angeborenen Lues oder der intrauterinen Rachitis angesehen. Einige 
Autoren ( Parrot, Büch, Mayet u. a.) sahen in der Achondroplasie eine rein 
lokale Erkrankung als Resultat der angeborenen Distrophie des fötalen 
Knorpels, die ein Symptom der Degeneration des Organismus darstellt. 
Andere Autoren (Lannois und Apert) betrachteten die Achondroplasie 
als eine originelle physiologische Abart des Menschen, analog den Hunden 
Buldoggen und Taxen, im Tierreich. Es entstand sogar die Theorie von 
atavistischer Übergabe der entfernten Ahnen des Menschen — der 
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Tabelle verschiedener Zwergtypen. 








Typus 


Ätiologie im Sinne der 
Affektion der endokrinen 
Drüsen. 


Unterscheidende Besonderheiten 








1. Nanismus pri- 
mordialis 


. Nanismus in- 
fantilis, dem 
Infantilismus 
vom Typus 
Lorran nahe- 
stehend. 


3. Nanismus myx- 


oedematosus, 
entsprichtdem 
Infantilismus 
v. Typus Bris- 


saud 





4. Nanismus cre- 


tinieus 


Die Kinder sind bei der Geburt erheb- |Funktionelle 





Insuf- 
fizienz einer Reihe 
endokriner Drüsen 


lich kleiner als in der Norm und bleiben 
für das ganze Leben von geringerer 


Größe als normale Menschen desselben | mit wahrschein- 
Alters, obwohl sie eine gewisse Voll-| lichem Überwiegen 
endung in ihrer Entwicklung erreichen; | der Hypofunktion 


die Epiphysenknorpel werden bei ihnen 
verknöchert, und wenn sie geschlechts- 
reif werden, weisen sie keine Abwei- 
chungen in der Genitalsphäre auf. 


der Hypophyse. 





Bei Kindern, die bei der Geburt von 
normaler Größe sind, erfolgt das wei- 
tere Wachstum zu langsam und hört 
vorzeitig auf, obgleich die Epiphysen- 
nähte häufig nicht verwachsen; phy- 
sisch sind diese Subjekte gut entwickelt, 
von proportionellem Körperbau, in 
geistiger Beziehung stehen sie nicht 


Der Hypofunktion der 
Hypophyse schließt 
sich die Hypofunk- 
tion der Geschlechts- 
drüsen an. 





zurück. Häufig Herabsetzung der 
Genitalfunktionen. 
Das Verhältnis der Dimensionen des Prevaliert Insuffizienz 


Kopfes zu denen des Körpers ist größer 
als in der Norm, Skelett wenig ent- 
wickelt, kurzer dicker Hals, verzögerte 
Verknöcherung der Epiphysenknorpel, 
verzögerter Zahnwechsel oder Fehlen 
desselben; rundes, aufgedunsenes, un- 
behaartes Gesicht; seltene Brauen und 
Wimpern, Subcutis stark entwickelt 
überall und maskiert die Reliefs der 
Knochen und Muskeln; in der Achsel- 
höhle und an der Symphysis keine Be- 
haarung; Kinderstimme; Gl. thyreoidea 
atrophiert; erhebliche Herabsetzung 
der physischen Entwicklung. 


der Gl. thyreoidea. 














‚Breite, tief eingefallene Nasenwurzel, als |Hypofunktion der Gl. 
Ausdruck der frühen Einstellung des| thyreoideaund Geni- 
Wuchses der Schädelbasis; Gefährdung | taldrüsen. 
der Korrelation der Körperteile; bei re- 
lativ langem Rumpfe sehr kurze Füße; 
ausgesprochene Verhaltung des Ge- 
| schlechtsapparates und des Intellekts; 
ı Störungen im Bereich der Sinnes- 
| organe (hauptsächlich Taubheit). 
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Tabelle verschiedener Zwergtypen. 








| Ätiologie im Sinne der 
Typus Unterscheidende Besonderheiten Affektion der endokrinen 
Drüsen. 





DiRasenlschon. Disproportion zwischen den kurzen Ex-|Diverse fetale Störun- 
drodistrophicus tremitäten und der Länge des Kopfes| gen mit wahrschein- 
S. Mikromelia.| und des Rumpfes beim Fehlen der) licher Insuffizienz 

übrigen Defekte des Körperbaues und| der Hypophyse. 

Intellekts. 








6. Subnanismus.|Verschiedene Arten bedeutender Wuchs- [Entsprechend derüber- 
verringerung im Vergleich mit der| wiegenden Funk- 
Norm. tionsstörung der od, 
jener endokriner 
Drüse ist zu unter- 
scheiden: Subnanis- 
mus hypophysaris, 
genitalis, thyreoi- 
deus, suprarenalis, 
thymicus und pan- 
kreaticus. 














Pygmäen (Leriche und Poncet), nach der die Achondroplasiker Nach- 
kommen des verschwundenen Stammes der alten Pygmäen sind. — 
Schließlich bestehen Theorien, die die Ursache der Achondroplasie in 
Infektion oder Intoxikation, die aller Wahrscheinlichkeit.nach den 
Achondroplasikern durch den mütterlichen Organismus übertragen 
wird, sehen. Manche Theorien vermuten direkte Wirkung diverser 
Infektions- oder Intoxikationsagenten auf den knochenbildenden 
Knorpel, nach anderen Theorien ist die Störung der regelmäßigen Lei- 
stungsfähigkeit des epiphysären Knorpels eine sekundäre Erscheinung, 
die im ganzen Zusammenhang mit Dystrophie gemeinsamer Ursache 
steht. 

Nach der Ansicht von Pierre-Marie ist die Achondroplasie ein 
Folgezustand der abnormen Tätigkeit der endokrinen Drüsen. Und in 
der Tat viele Fälle von Zwergwuchs die man früher auf mangelhafte 
Ausbildung, also einen eigenartigen dystrophischen Prozeß zurückführte, 
werden große Veränderungen der inneren Sekretion und zwar Verän- 
derungen der Sekretion der gesamten dieser Kette verantwortlich ge- 
macht. Letztere kann durch irgendeine konstitutionelle Erkrankung 
verursacht sein und kann sogar auf die Nachkommen wirken, denn be- 
kanntlich stehen die allgemeinen Dimensionen im Zusammenhang mit 
der intrauterinen Tätigkeit des Thymus, Pankreas, Gl. parathyreoidea 
und der Rindenschicht der Nebennieren, die Differenzierung aber der 
einzelnen Teile des Organismus hängt vornehmlich von der intrauterinen 

Z. f. klin. Medizin. Bd. 102. 52 
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Tätigkeit der Gl. thyreoidea, der Hypophyse, der Gl. pinealis, der Mark- 
substanz der Nebennieren und Geschlechtsdrüsen ab. Gegenwärtig ist 
schon nachgewiesen, daß manche Fälle von Zwergwuchs im engen Zu- 
sammenhang stehen mit der funktionellen Insuffizienz der Gl. thyreoidea 
indem sie einedurch Hypothyreose im Kinderalter bedingte Erkrankung 
darstellen, denn der Ausfall der Sekretion der Gl. thyreoideae führt 
zur Entwicklung des durch gleichmäßige Verlangsamung der endochon- 
dralen und periostalen Verknöcherung verursachten proportionellen 
Zwergwuchses. Die Geschlechtsdrüsen üben ebenfalls zweifellos eine große 
Wirkung auf die Wachstumsprozesse aus. So z. B. wird bei Hypogenita- 
lismus verstärktes Wachstum der Extremitäten verzeichnet, und die 
Einführung des testicularen Extraktes bedingt bei Tieren nach den Be- 
obachtungen von Dor und Maisonneuve Wachstumsverzögerung. Der 
Einfluß der Gl. thyreoidea auf die Wachstumsprozesse ist ebenfalls be- 
wiesen. Bei Exstirpation dieser Drüse bei jungen Tieren wird ein Zurück- 
bleiben in der allgemeinen Entwicklung im Vergleich mit den Kontroll- 
tieren verzeichnet. 

Eine stimulisierende Wirkung auf das Wachstum übt auch die Se- 
kretion der Gl. pinealis aus, denn bei der frühzeitigen Entwicklung von 
Tumoren der Gl. pinealis treten eigenartige trophische Störungen auf, 
die sich in der anormal rapiden Entwicklung des Organismus und in 
der frühzeitigen Entwicklung der Geschlechtsdrüsen manifestieren. Allem 
Anschein nach fällt unter den endokrinen Drüsen die dominierende 
Rolle in der Ätiologie des Zwergwuchses der Hypophysis zu. Die 
klinischen und experimentellen Arbeiten der letzten Zeit haben die Rolle 
der Hypophysissekretion in den Wachstumsprozessen vollauf bewiesen, 
dabei wurde festgestellt, daß die Steigerung der Hypophysisfunktion 
mit Gigantismuserscheinungen im jugendlichen Alter oder mit Akrome- 
galieerscheinungen in einer Periode, wo die Verknöcherung der Knorpel 
schon vollendet ist, einhergeht und umgekehrt die Herabsetzung der 
Hypophysisfunktion anscheinend zur sog. Akromikrie oder Sklerodermia 


diffusa — eine Erkrankung, die in krankhaften Veränderungen der 
Haut, Muskeln, Nerven, Gefäße, Ligamenta und partiellen Atrophie 
des Knochengewebes besteht — führt. Tierexperimente haben be- 


wiesen, daß bei jungen Tieren die Exstirpation des Vorderlappens 
der Hypophysis Stillstand der Entwicklung bedingt, und zur Be- 
schränkung des Knochenwachstums führt. Die klinischen Beobachtungen 
und pathologo-anatomischen Befunde gewähren eine Reihe wertvoller 
Angaben über die Gefährdung des Wachstums und Entwicklung der 
infantilen Erscheinungen als Folge der Herabsetzung der Hypophysis- 
sekretion. Veränderungen seitens der Hypophysis und Sella turcica 
werden in der Regel in Fällen von Zwergwuchs angetroffen, und es ist 
wohl schon eine nennenswerte Menge Fälle von Zwergwuchs in der 
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Literatur niedergelegt, in denen die Röntgenuntersuchung des Schädels 
deutliche Hinweise auf Veränderungen der Hypophysensekretion in 
Form von diversen Veränderungen seitens der Dh turcica (Fälle von 
Ewan, Burnier, Sprinzelo) gewährte. 

Es sind auch Fälle beschrieben, wo neben dem Symptomokomplex 
der Dystrophia adiposo-genitalis — eine Erkrankung, die mit der Herab- 
setzung der Hypophysissekretion — mit der Atrophie der Genitalien 
und mit den durch Röntgenuntersuchung festgestellten Hypophysis- 
tumoren verknüpft ist — ein mehr oder minder scharf ausgesprochener 
Wachstumsstillstand bestand (Bartelo, Zöllner, Henlett, Uthoff u.a.). 
Die pathologo-anatomischen Obduktionsbefunde der Zwerge weisen 
darauf hin, daß manche Fälle von Zwergwuchs sind einwandfrei im 
engen Zusammenhang mit den Veränderungen der Hypophysisfunktion 
zu bringen. Es sind Fälle von Zwergwuchs beschrieben, wo in der Ge- 
gend der Hypophysis ein Teratom bestand (Benda), wo die Hypophysis 
von einem tuberkulösen Prozeß fast gänzlich zerstört war (Huelter), 
oder von einem Fibrom erdrückt und atrophiert war (Hutchinson) 
wo der Tumor die Hypophysis erdrückte und deren Atrophie bedingte 
(Kohn, Erdheim, Bartelo, Cushing), wo die Hypophysis im Vergleich 
mit der Norm verringert war und, die mikroskopische Untersuchung 
des Hypophysisgewebes ausgesprochene Abnahme und Sklerosierung 
des Drüsengewebes mit hialiner Degeneration des Bindegewebes (Dawy- 
dow) ergab. Bei den Zwergen-Kretinen wurden nicht selten erhebliche 
Alterationender Hypophysisfestgestellt. So, in einigen Fällen von Kretinis- 
mus, war die Hypophysis gänzlich zerstört (Virchow), in anderen Fällen 
fand man Atrophie der Hypophysis (Kohn), Atrophie der Drüsenzellen 
und Verminderung der Chromophilzellen (Coulon). 

Somit erläutern die experimentellen, klinischen und pathologo- 
anatomischen Befunde die große Rolle der Hypophysissekretion bei den 
Wachstumsprozessen. Volens-nolens drängt sich der Gedanke auf, 
daß in der Ätiologie des Zwergwuchses bei der Parrot-Marieschen 
Krankheit die Störung der normalen Funktion der Hypophysis eine 
prevalierende Rolle spielt. Der oben angeführte Fall von Achondroplasie, 
wo die Röntgenuntersuchung des Schädels eine ausgesprochene Verän- 
derung der Sella turcica ergab, zeigt ebenfalls Hinweise auf die mög- 
lichen Veränderungen der Hypophysisfunktion, die schon im frühesten 
Entwicklungsstadium des Organismus des Kranken eingetreten waren. 
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Zur Methodik der Gasiroskopie. 


(Neue Gesichtspunkte aus der Elementar-Mathematik.) 


Von 


Wilhelm Sternberg, Berlin. 
(Eingegangen am 16. September 1925.) 


Kants Behäuptung in der Vorrede zu den Metaphysischen Anfangs- 
gründen der Naturwissenschaft, ‚‚daß in jeder besonderen Naturlehre 
nur soviel eigentliche Wissenschaft angetroffen werden könne, als darin 
Mathematik anzutreffen sei‘, mag in der exakten Medizin oft zitiert 
sein, für die allgemeine Endoskopie und im besonderen für die Gastro- 
skopie kann sie die Probe aufs Exempel abgeben. 

Die bisherigen Vertreter der Gastroskopie beklagen die erhöhten 
Schwierigkeiten dieser noch umstrittenen Endoskopie gegenüber der 
klassischen Cystoskopie; die Autoren begründen sie mit der Tatsache, 
daß die Blase von regelmäßiger, der Magen aber von höchst unregel- 
mäßiger Form sei. Und dennoch glauben sie, nach dem ersten Akt 
der Einführung des Gastroskops ins Hohlorgan hinein die Führung 
des Gastroskops im Hohlorgan während des zweiten Aktes beschrän- 
ken zu müssen. 

Allgemein hat die Führung eines jeden Endoskops innerhalb jedes 
Hohlraumes 2 Aufgaben. Die erste ist das Richten des Endoskops 
zur kunstgerechten Einstellung der Objektpunkte. Diese Führung 
verhält sich zum Einstellen wie das Richten des Geschützes zum Zielen. 
Die zweite Aufgabe ist die, jeden Teil des Hohlorgans ‚‚ans Licht und 
zu Gesicht“ zu bringen, keinen Teil im Hohlraum übersehen zu 
lassen. 

So hängen allgemein die 3 Probleme der „kathetergerechten‘“ Ein- 
stellung und Einstellbarkeit des Kardinalpunktes im Hohlraum und 
das der Totalbesichtigung des Innenreliefs mit diesem Problem der 
Führung zusammen. Die Bedingungen dieser Führung sind daher 
dreifache. Erstlich sind diese Bewegungen der Führung gerichtete 
Bewegungen und sodann dem Grade nach verhältnismäßig gering- 
fügige. Schließlich gebietet die erste Regel der allgemeinen Endoskopie 
gerade für die Führung: dieses Richten des Endoskops zwecks Einstellung 
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der Objektpunkte hat stets nur unter der Kontrolle des Auges zu er- 
folgen. Mag die Einführung primitiv immerhin, sondierend und pal- 
patorisch, erfolgen; aber das Richten und die Führung hat stets visuell, 
nie anders als okular vor sich zu gehen. Und diese gerichteten Bewe- 
gungen sind mannigfach. Schon die vorbildlichen Kardinalbewegungen 
für die Führung des modernsten und vollkommensten diagnostischen 
Instruments im vesikalen Cavum sind zahlreich. 

Das Cystoskop muß man, ist erst einmal der Passageweg der Harn- 
röhre — im ersten Akt — grade gerichtet, richten zum Sichten und 
Einstellen. Als Ausgangspunkt dient für die schulgemäße Cystoskopie 
normalerweise die Gleichgewichtsstellung, die das optische Instrument 
in der Blase von selbst einnimmt. Die Analyse der gerichteten Bewe- 
gungen zur Führung des Endoskops ergibt folgende 2 Arten von Bewe- 
gungen: das optische Instrument wird gerichtet 

in den Richtungen seiner Einführungsebene und 

in den Richtungen außerhalb dieser Ebene 

A. 1. in der Richtung seiner Längsachse von vorn nach hinten 
und vice versa (Längsbewegungen); 

2. in der Richtung um seine feststehende Längsachse herum, wodurch 
der Schnabel mit dem cystoskopischen Auge mehr oder weniger nach 
rechts oder nach links gedreht wird (Drehbewegungen); 

das Richten des endoskopischen Auges in diesen Richtungen ist 
noch einfach, aber doch nicht erschöpfend; 

B. 3. das Endoskop wird mit seiner Längsachse gehoben und ge- 
senkt, nach entgegengesetzter Richtung erfolgt die Bewegungswirkung 
für den Schnabel mit dem endoskopischen Auge (Hebelbewegungen); 

4. schließlich erfolgt das Richten durch Verschieben des Okular- 
trichters nach links oder nach rechts, wodurch die Bewegungswirkung 
für Schnabel und Auge des optischen Apparates wieder nach entgegen- 
gesetzter Richtung erfolgt (Hebelbewegungen). 

Also unabhängig von seiner eigenen Achse sind diese eystoskopischen 
Hebelbewegungen der Führung. Der Drehpunkt liegt etwa in der Gegend 
des Schließmuskels. Die Bewegungen fallen in alle möglichen Ebenen 
des von hier aus denkbaren Kegels. Gerade diese letzte Art der Grund- 
bewegungen ist die weitaus ergiebigste und darum wichtigste. 

C. 5. Dazu kommen Kombinationsbewegungen, die sich aus den 
vorigen zusammensetzen. 

Auch Schindler!) hebt bei seiner gastroskopischen Methode diese 
Schwierigkeiten hervor: ‚Die Optik“ — das optische System — ‚des 
Cystoskops kann 3 verschiedene Bewegungen ausführen: sie kann 
1. in der Einführungsachse vor- und rückwärts geschoben, 2. im Kreise 


1) Probleme und Technik der Gastroskopie mit der Beschreibung eines neuen 
Gastroskops. Arch. f. Verdauungskrankh. 30, H. 3/4, S. 137. 
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gedreht und 3.aus der Einführungsachse nach allen Seiten heraus- 
geführt werden. Diese letzte Bewegung fehlt beim Gastroskop voll- 
kommen. Seine Optik“ — optisches System — ‚bleibt stets in der 
Achse der Zahnreihe — Cardia“. ‚Jedenfalls mache man möglichst viel 
Drehbewegungen (mit dem Optikrohr allein) und schränke die Auf- 
und Abbewegungen, die der Kranke fühlt, ein.‘‘ Dasselbe machen die 
Gelegenheitsgastroskopieker') alle nach. Also gerade die ergiebigsten 
Bewegungen sollen einfach in Fortfall kommen. 

Und selbst Drehungen hält Schindler?), wenigstens mit einem ge- 
bogenen Gastroskop für gefährlich, da sie Verletzungen verursachen 
könnten, Elsner hätte schon solche Erfahrungen gemacht. In der Tat 
verfängt sich der blinde Gummifinger, 6—8 cm vor dem Auge des 
Elsnerschen Gastroskops, wie er?) selber angibt, sehr oft in den Falten 
der Magenwand bei Drehbewegungen. Ohnehin sind schon Drehungen 
der bisherigen Gastroskope von mindestens 11mm Kaliber für den 


Oesophagus nicht so leicht erträglich. Schließlich aber schränkt 


Schindler!) selber die Drehbewegungen sogar auf eine Drehrichtung 
ein: „Sind Drehbewegungen nötig, so führe man sie von links nach rechts 
aus, damit der Kontakt des Lämpchens sich nicht lockert.“ 

Überwindet man die Furcht vor der Mathematik, wie der geistvolle 
Felix Auerbach’) kürzlich sagt, dann muß man den anatomisch-mecha- 
nisch bedingten Vorzug in der Technik und Methodik der Cystoskopie 
folgendermaßen begründen: 

A. I. Die Blase hat als Hohlkugel unendlich®) viele Symmetrie- 
ebenen. Die symmetrischen Objektelemente in der Wandung des 
Hohlorgans sind sich vollkommen gleich, spiegelbildlich; sie sind auch 
gleich weit entfernt von ihrer Symmetrieebene. | 

Der Begriff der Symmetrie wird in der Medizin häufig verwandt. 
Die Orthopädie unterscheidet die symmetrischen Deformitäten der 
Wirbelsäule (den ‚‚flachen“ Rücken, den ‚‚runden“ Rücken, die 
pathologische Lordose) von den asymmetrischen Verbiegungen 
(Skoliose). Der Symmetriebegriff ist dem Mediziner von 2 Hilfsdis- 
ziplinen geläufig, von der Chemie und der Physik. Die stereogeometrische 
Chemie, Stereochemie — Chemie im Raume, spricht vom asymmetrischen 
Atom, von den stereoisomeren Antipoden mit dem gleichen Drehungs- 
vermögen nach entgegengesetzter Richtung, von der optischen Akti- 


!) Beobachtungen und Betrachtungen auf Grund von 100 Gastroskopien. 
Münch. med. Wochenschr. 1924, Nr. 16, S. 507. 

”) Boas’ Arch. 30, 108. 1922. 

») Die Gastroskopie 1911. S. 50. 

A)iaia 2 30 AR, 

°) Die Furcht vor der Mathematik und ihre Überwindung. Jena 1924. 

6) Die „„Lemniskate“ genannte Kurve © bezeichnet das Unendliche, da ihr 
Symbol vom Anfang kommend zum Anfang wieder zurückkehrt. 
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vität. Die Rotationskraft der rechtsdrehenden — r. Dextrose ist ebenso 
sroß wie die der linksdrehenden »— 1. Dextrose, der — linksdrehenden 
1. Lävulose ist ebenso groß wie die der rechtsdrehenden — r. Lävulose. 
In der geometrischen Optik und in der Endoskopie kehrt der Begriff 
der „‚Spiegelbilder‘ stets wieder, unsymmetrisch geformte Gegenstände 
halten sich zu ihrem Spiegelbild wie die linke zur rechten Hand. 
Daher ist in den modernen optischen Instrumenten die Korrektur 
zur Seitenrichtigkeit vorgenommen. 

In den optischen Instrumenten für die Endoskopie stellt die mit 
Spiegelbelag versehene Hypotenusenfläche des ‚‚Ablese“- oder „Spiegel”- 
Prismas einen Spiegel dar. Die eine Kathetenfläche bildet das Fenster 
und nimmt das Bild auf, senkrecht über den Mittelpunkt der eingestell- 
ten Fläche gebracht; die andere Kathetenfläche steht senkrecht zur 
Achse des Lumens und schließt den optischen Kanal ab, die Hypote- 
nusenfläche liegt diagonal zur Achse des Instruments, in der Verlänge- 
rung des Mercierschen Winkelschenkels. So wirkt das Prisma wie ein unter 
45° geneigter Planspiegel, der die Spiegelbilder in das Lumen des Ka- 
theterrohres reflektiert. Was ein Spiegelbild sei, das haben, wie Casper!) 
anführt, Viertel®2) und Stoeckel®) so meisterhaft auseinandergesetzt, 
daß er ihre Ausführungen in seinem Handbuch wörtlich wiedergibt. 
Das Wesentliche ist die Drehrichtung in der Ruhe, die Reihenfolge 
der einzelnen Punkte, und die Drehrichtung in der Bewegung. 
Deshalb spielt gerade in der Endoskopie die größte Rolle die ge- 
richtete Bewegung. 


II. Die vesicale Hohlkugel wird sogar in einer Symmetrieebene 
von der sagittalen Meridianebene des Körpers getroffen, also auch von 
der Einführungsebene des ceystoskopischen Auges. 

Und daher stammt die Erleichterung für 

a) die mechanischen Probleme der Bewegungen des OSROSERTE 

1. zwecks Einführung ins Hohlorgan, 

2. zwecks Führung im Hohlorgan, zur Einstellung der Objekt- 
elemente im Hohlorgan; 

b) 3. die optischen Probleme der eigentlichen Endoskopie. 


Jeder Blick aus der Symmetrieebene nach links oder nach rechts, 
also bei Drehungen des Endoskops, trifft die gleichen symmetrischen 
Objektelemente. Daher ist es, wenn z.B. die eine Uretermündung 
bereits gesichtet ist, viel leichter, die andere entgegengesetzte einzu- 
stellen, da sie fast symmetrisch liegen. 


1) Casper, Handb. der Cystoskopie. Leipzig 1911. 8. 24. 

2) Handb. d. Gynäkologie, Bd. II: Physikalische Untersuchungsmethode der 
Blase. 

3) Die Cystoskopie des Gynäkologen. Breitkopf & Härtel. Leipzig 1904. 
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B. I. Hingegen das größte Hohlorgan hat nicht einmal eine ein- 
zige Symmetrieebene. Man kann einen Schnitt legen, wie auch immer, 
niemals erhält man einen Schnitt mit symmetrisch gleichen Hälften, 
nirgends läßt sich ein Spiegel anbringen, der etwa eine Hälfte so spiegelte, 
daß ihr Bild mit dem der anderen Hälfte zusammenfiele. Wenn 
Schindler!) so häufig von der „frontalen Symmetrieebene‘‘ des Magens 
redet, dann ist dies eine anatomische Unrichtigkeit. 

Ist also die Blase ein hervorragend symmetrisches Gebilde, in 
all ihren Objektpunkten, so zeigt der Bau des Magens in all seinen Teilen 
eine in hohem Grade asymmetrische Konfiguration. 

Il. Das gastrale Hohlorgan liegt überdies noch zum größten Teil 
nur in einer Körperhälfte, in der linken. 

III. Zu alledem kommt noch eine weitere Komplikation in der 
Stellung des asymmetrischen Hohlorgans. Der Magen hängt schief. 
Seine Richtung ist von kranial-dorsal nach caudal-ventralwärts. Das 
ist schon für die Projektion auf die Frontalebene wichtig. 

Und daher stammt die Erschwerung für 

a) die mechanischen Probleme der Bewegungen des Gastroskops 

l. zwecks Einführung ins Hohlorgan, 

2. zwecks Führung im Hohlorgan, zur Einstellung der Objekt- 
elemente im Hohlorgan ; 

b) 3. die optischen Probleme der eigentlichen Endoskopie. 

Auch daraus erklärt sich die weitere Tatsache, daß die andere op- 
tische Untersuchung des Magens mittels der Skiaskopie kein der Wirk- 
lichkeit entsprechendes, eindeutiges Projektionsbild liefert. Durch das 
gewöhnliche Röntgenverfahren sind ‚‚nicht einmal die Form und Größe 
der schattenwerfenden Gebilde sicher bestimmbar‘‘, wie der Grazer 
Anatom Friedr. W. Müller?) sagt; es sei denn, daß das Projektions- 
bild ersetzt wird durch das stereogeometrische Raumbild mittels der 
Apparate von W. Trendelenburg?). 

Aus diesen Betrachtungen ergibt sich folgende Einsicht: | 

I. 1. Das Problem der Gastroskopie ist überhaupt unlösbar, wenig- 
stens in der herkömmlichen Form der Endoskopie in einer Lage mit 
nur einem einzigen ‚Universal gastroskop“, das für die Totalität der 


!) Lehrbuch und Atlas der Gastroskopie, München 1923. S. 17, 50, 59 u. a. m. 

°) Untersuchungen über die Topographie der Rumpfeingeweide bei ver- 
schiedenen Stellungen des Körpers. Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklungsgeschichte 
von Kallius u. Braus, 6%, H. 1/3, S.6. 1923. 

*) Stereoskopische Raummessung an Röntgenaufnahmen. J. Springer, Ber- 
lin 1917. — Über messende Röntgenstereoskopie. Mitteilungen der Leitzwerke 
1918, Nr. 10. — Über Genauigkeit und praktische Anwendbarkeit der unmittel- 
baren Raumbildmessung an stereoskopischen Röntgenaufnahmen, nach gemein- 
sam mit W. Saleck ausgeführten Untersuchungen. Fortschr. a. d. Geb. d. Rönt- 
genstr. 27, 506—511. Hamburg 1921. 
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Wandungen bestimmt wäre. Auch das ist allen Vorgängern, gleich- 
falls den jüngsten!) Vertretern dieser Endoskopie, vollkommen ent- 
gangen, und sogar den Urologen, die sich jetzt mit der Gastroskopie 
beschäftigen. 

2. Beschränkt man das Richten des gastroskopischen Auges gar noch 
auf die 2 endoskopischen Bewegungen der früheren Methodik, dann ist 
die Gastroskopie ganz gewiß nicht möglich. 

3. Gerade Drehbewegungen sind für die gastroskopische Führung 
weniger dankbar als für die eystoskopische, da ja die Objektteile hier 
symmetrisch, da aber asymmetrisch liegen. Drehbewegungen können 
durchaus nicht einmal zur gastroskopischen Orientierung dienen. Ja, 
sogar schon für das symmetrische Hohlorgan sind Drehbewegungen 
allein ohnedieergiebigsten Hebelbewegungen der dritten Klassekeineswegs 
ausreichend. Zudem ist die Entfernung der Objekte in dem asymmetri- 
schen Hohlorgan so verschieden, daß Drehbewegungen bei ein und der- 
selben Schärfentiefe des optischen Systems nicht genügend scharfe 
Bilder liefern können. Der geforderte Schärfenraum ist für das größte 
Hohlorgan zu groß. Schließlich versperren ja sogar vorfallende Falten 
des entfalteten Hohlorgans wie ein Vorhang dem sichtenden Auge des 
Instruments bei Drehbewegungen den Weg zum Objekt an der gegen- 
überliegenden Wand. 

Es bedeutet daher eine Verkennung des Problems, wollte man sich 
zwecks gastroskopischer Orientierung und Einstellung der Objekte 
einfach auf Drehbewegungen beschränken und sich bequem nach 
dem Örientierungsknopf des optischen Instruments richten. Freilich 
macht es für die Orientierung in der Magenhöhle ‚‚große Schwierigkeiten“, 
wie Elsner?) sagt, ‚festzustellen, welcher Abschnitt der Magenhöhle 
jedesmal ins Gesichtsfeld eingestellt ist. Den einzigen aber sicheren 
Anhaltspunkt‘ — so meint Elsner?) — ‚dafür bietet uns der am Außen- 
rande des Okulars angebrachte Metallknopf, dessen jedesmalige Stel- 
lung der Stellung des Prismas genau entspricht.‘‘! Allein der Orientie- 
rungsknopf orientiert nur über die Richtung. Richtung geben, Richten 
und Führen des Endoskops zum Sichten kommt dann noch in Frage. 
Und dazu genügt keinesfalls die Rotation um die Längsachse. 

II. Das Problem der Gastroskopie ist einzig und allein unter 2 Be- 
dingungen lösbar. Und diese sind: 

4. a) Das endoskopische Objekt, das gastrale Hohlorgan ist fernerhin 
nicht mehr als eine endoskopische Einheit anzusehen. Schon längst ist ja 


1) Die diagnostische Bedeutung der Magenspiegelung. Ottensche Klinik 
Magdeburg. Vortr. Med. Ges., Magdeburg, 15. XI. 1923. Münch. med. Wochenschr. 
1924, Nr.7, S. 219 u. 1924, Nr. 15, S. 465. — Münch. med. Wochenschr. 1924, 
Nr. 16, 8. 507. 

2) Der heutige Stand d. Gastroskop. Brugsch Ergebn. d. ges. Med. 5, 136. 1923. 
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dem Magen die anatomische und die physiologische Einheit aberkannt. 
Aschoff!) spricht sogar von der Dreiteilung. Das Hohlorgan ist daher 
auch für die Endoskopie gewissermaßen zu teilen. Jede Wandung ist 
als ein besonderes Problem der Endoskopie zu betrachten. So gelangt 
man zur Minoroskopie, Majoroskopie, Pyloroskopie, Antroskopie, 
Isthmoskopie. 

b) Das endoskopische Subjekt hingegen, Auge und Muskel des en- 
doskopierenden Untersuchers, sind als eine endoskopische Einheit an- 
zusehen. Denn nur so ist das endoskopische Formbild, Schattenbild, 
Farbenbild, Raumbild, Kombinationsbild zu schaffen. Schon längst 
sind ja sogar 2 anatomisch getrennte Organe, die zudem noch die wich- 
tigsten sind für die Endoskopie, allgemein als physiologische Einheit 
erkannt. Das sind die Augen. Beide Augen müssen in ihrer gemein- 
samen Tätigkeit zusammengefaßt werden als eine Einheit zu einem 
einheitlichen Organ des Raumsinns als ‚„Doppelauge“, wie ja auch 
beide Netzhäute gewissermaßen bloß Teile eines einheitlichen Or- 
gans sind. 

Bewegungen zudem sind nicht nur für das endoskopische Sehen 
mit dem einen Auge des optischen Instruments wichtig, sondern auch 
schon für das gewöhnliche Sehen mit beiden unbewaffneten Augen 
nötig. 

Optisch betrachtet ist ja unser Auge ein ziemlich unvollkommenes 
Instrument. Wenn es dennoch alle optischen Instrumente bei weitem 
übertrifft und mit seinen so hervorragenden Leistungen jedes Auge 
eines Endoskops weit in den Schatten stellt, so liegt das darin begründet: 
Das optische Instrument der Natur ist ausgezeichnet durch rasche und 
leichte Beweglichkeit und außerdem durch Zusammenwirken beider 
Augen; jedes optische Instrument aber, von Menschenhand gefertigt, 
ist und bleibt ein totes Auge. 

Und noch mehr gilt dies für das monokulare, endoskopische Sehen. 
Daher erfordert jede Endoskopie zuerst die endoskopische Bewegungs- 
freiheit, d.i. Bewegungsfreiheit des instrumentellen Auges. Wer aber 
die Bewegungen des monokularen Sehens mit dem Auge des optischen 
Instruments gar noch einschränkt, der tut nichts anderes als der, der 
die eigentliche Aufgabe des Endoskops zunichte macht: Ermöglichung 
der Wahrnehmung, die ohne optisches ‚‚orientierendes‘‘ Hilfsmittel 
überhaupt gar nicht denkbar ist, oder der, der die ganzen Vorzüge der 
eigentlichen Endoskopie: Erweiterung des Gesichtsfeldes usw. illusorisch 
und das endoskopische Auge überhaupt blind macht. Und doch ist 
dies ein allgemeiner Fehler im Anfang jeder Endoskopie. 


!) Über die Dreiteilung des Magens mit besonderer Berücksichtigung der 
Schleimhautverhältnisse. Pflügers Arch. f. d. ges. Physiol. 201. 
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„Der Anfänger“, so sagt der Begründer!) der gynäkolögischen Cy- 
stoskopie, „hat eine erklärliche Scheu davor, Bewegungen überhaupt 
auszuführen. Er hält das Cystoskop horizontal und entschließt sich 
höchstens zu Drehungen des Cystoskopschaftes, weil er noch nicht 
taxieren kann, wie nahe der Cystoskopschnabel an die Blasenwand 
vorgedrungen ist.‘ Freilich, Schindler?) behauptet das Gegenteil vom An- 


fänger im Gastroskopieren bezüglich der ‚dritten‘ — bei der Cystoskopie 
so wesentlichen Art — ‚‚Art der Hebelbewegung, nämlich der Entfernung 
der Optik aus der Einführungsgeraden heraus“: „Anfänger versuchen 


immer wieder, solche Bewegungen auszuführen ; diese Versucheführen aber . 
zu nichts, fügen dem Kranken große Schmerzen zu und sind zu unter- 
lassen. Es sei auch hier betont, daß das Instrument stets in der Ver- 
bindungslinie zwischen rechtem Mundwinkel und Kardia zu liegen hat. 
Jede andere Lage ist schlechter.‘ ! Hingegen der Begründer der gynä- 
kologischen Cystoskopie fährt fort: ‚Am schwersten entschließt sich der 
Anfänger dazu, den Schnabel des Cystoskops stark zu heben und zu 
senken und weit nach links oder rechts zu schieben. Gerade für diese 
Bewegungen aber ist in der weiblichen Blase der größte Spielraum 
vorhanden, gerade sie sind notwendig zur scharfen Einstellung einzelner 
Punkte, wie der Ureterenöffnungen.“ 

Also genau dasselbe wiederholt sich in der Gastroskopie jetzt immer 
noch, was in der Cystoskopie schon längst überwunden ist. Allein aus 
den verschiedensten Gründen sind gerade die gastroskopischen Bewe- 
gungen nicht etwa einzuschränken, im Vergleich zu den cystoskopischen, 
sondern im Gegenteil diesen gegenüber sogar maximal auszudehnen 
und zwar in bezug auf 

5. a) das Endoskop, 

6. b) den Kranken selber. 


Die Beschränkung in den Bewegungen des Kranken und des Endo- 
skops bei der Führung verhindert nicht nur die Einstellung aller Objekt- 
punkte, sondern sogar schon die des Pylorus und ist zudem noch ge- 
fährlich. Schindler und Knack?) perforierten so beim Versuch, den 
Pylorus einzustellen, die Magenwand mit dem Schindlerschen Gastro- 
skop, Bingel*) mit dem Schindlerschen Gastroskop den Oesophagus beim 
Herausziehen. 

Während bisher die Fixation des Kranken in einer einzigen Position 
stets empfohlen wurde, ist gerade der Lagewechsel für die Gastroskopie 


1) Stoeckel, Lehrbuch der gynäkologischen Cystoskopie und Urethroskopie. 
Berlin 1910, 2. Aufl., S. 134. 

2) Schindler, a. a. O., Lehrb. und Atlas 1923, 4. Kap.: Die Orientierung im 
Magen, 8.49. 

3) Ztbl. f. inn. Med. 1925, Nr. 38. „Kritisches zur Gastroskopie.‘“ 

4) Ztbl. f. inn. Med. 1925, Nr. 30. „Gastroskopie mit tödlichem Ausgang“. 
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notwendig. Nicht nur Rohrbewegungen, sondern auch gleichzeitige 
Bewegungen des Kranken, ausgiebige Biegungen, „Modellierung“, wie 
Brünings!) sagt, sind erforderlich, lordotische, kyphotische und skolio- 
tische Verbiegungen der Hals- und Brustwirbelsäule, die ja selber nichts 
weiter ist als eine flexible Organröhre. Das ist doch schon für die 
Tracheo- Bronchoskopie mit Erfolg durchgesetzt. Daß die maximalen 
Bewegungen des Patienten einerseits zur optischen Untersuchung und 
zur Führung des optischen Instruments anderseits leicht möglich sind, 
habe ich jetzt wieder an den Universitätskliniken in Frankreich, Bel- 
gien, Köln, Bonn, Prag u. a. m., auch in Braunschweig demonstriert. 


Zu diesen 6 Anregungen und Fortschritten führt folgerichtig die 


elementare Betrachtung der Mathematik. In der allgemeinen Endo- 
skopie und zumal in der Gastroskopie, wo Optik und Mechanik sich 
die Hand reichen, zwei Wissenschaften der angewandten Mathematik, 
da ist nicht Raum für das Eindringen ohne Mathematik, insbesondere 
ohne Stereogeometrie. 


") Brünings.: Die direkte Laryngoskopie, Bronchoskopie und Ösophagoskopie 
1910. Wiesbaden, S. 29. 
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W. Schultz, Die akuten Erkrankungen der Gaumenmandeln und ihrer 
unmittelbaren Umgebung. Leitfaden für Ärzte und Studierende. 
Julius Springer, Berlin, 150 S. mit 18 farbigen Textabbildungen. 
Geh. 9.60 M.; geb. 10.80 M. 


Der auf diesem Gebiete besonders unterrichtete Verf. hat den Versuch unter- 
nommen, in einer kurzen und ansprechenden, durch bunte Abbildungen gut er- 
läuterten Form eine allgemeine Pathologie „der akuten Tonsillenerkrankungen 
als Krankheiten für sich und als führendes Symptom‘‘ abzufassen. Allerdings sind 
auch nach seiner Ansicht die Tonsillen ‚„‚Eingangspforten‘ (Diphtherie, Angina 
Vinzenti) weniger häufig als ‚„Manifestationsorte‘‘ allgemeiner Infektionen, die 
hämatogen in die Tonsillen gelangen. Entgegen anderer Ansicht ist ihm diese 
Auffassung auch für die akute Leukämie und für andere schwere Bluterkrankungen 
selbstverständlich, da bei diesen oft ein werlhofartiger Zustand durch eine Blu- 
tung die nekrotisierende Mandelerkrankung einleitet. Aus der großen Masse der 
Anginen hat der Verf. bekanntlich eine „‚Monocytenangina‘“ herausgehoben, d.h. 
eine meist benigne pseudomembranöse Tonsillitis mit auffallendem lymphatisch- 
monocytären Blutbilde, der hier auch frühere amerikanische und andere Epi- 
demien angereiht werden. Ebenso hat der Verf. die schon bekannten gelegent- 
lichen Zustände von ‚„Schwund des neutrophilen Leukocytensystems“ (Türk) 
unter der neuen Bezeichnung ‚Agranulocytosen“ als eigene Erkrankung aufgestellt, 
die hier wegen der eigenartig gangränescierenden Prozesse der Mund- und Rachen- 
höhle ausführlich besprochen wird. Bei beiden Krankheiten, die auch ohne Angina 
vorkommen, wird man sich allerdings fragen müssen, ob hier nicht nur besondere 
symptomatische Reaktionszustände ganz verschiedener Erkrankungen vorliegen 
oder auch z. B. anaphylaktische Rezidive an sich gleichartiger Erkrankungen zu 
besonderen Krankheiten gestempelt werden. Aber gerade wegen dieser strittigen 
Punkte wird vielen die übersichtliche Synopsis zahlreicher mehr oder weniger 
schwer zu differenzierender anginaartiger Syndrome sehr willkommen sein. 

Victor Schilling, Berlin. 
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